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LIVRES DE PETER G@TZSCHE 


AVANT-PROPOS PAR RICHARD SMITH 


La seule mention du nom de Peter Ggtzsche comme orateur dans un 
congrès ou comme collaborateur cité dans la table des matières d’un 
périodique suffit à soulever l'enthousiasme d’innombrables per- 
sonnes. En effet, on peut le comparer au jeune garçon qui voyait 
bien que l’empereur était nu et qui ne se gênait pas pour le dire. Or, 
la plupart d’entre nous ne voyons pas la nudité de l’empereur et, 
dans le cas contraire n’oserions pas en parler. Voilà pourquoi nous 
avons un si grand besoin de gens comme Peter. Avec lui, pas de 
compromis n1 de dissimulation, mais un franc parler assorti de 
métaphores colorées. L’insistance de Peter à comparer l’industrie 
pharmaceutique au crime organisé peut certes en déranger plu- 
sieurs, mais renoncer à lire le présent ouvrage pour ce motif, ce 
serait rater l’occasion de comprendre une réalité importante et de 
s’en indigner. 


Peter conclut son livre en racontant que la Société danoise de 
rhumatologie lui avait demandé de prononcer une conférence sur le 
thème La collaboration avec l'industrie pharmaceutique: est-ce si 
dommageable ? Le titre était à l’origine La collaboration avec 
l'industrie pharmaceutique. Est-ce dommageable ? Mais la société 
l’avait trouvé trop fort. Peter commença sa conférence en énumé- 
rant des crimes des commanditaires de la réunion. Roche avait 
grandi grâce à ses ventes illégales d’héroïne. Abbott avait empêché 
Peter d’avoir accès à des études non publiées qui montraient qu’une 
pilule pour maigrir était dangereuse. UCB avait elle aussi caché des 
données tandis que Pfizer avait menti à la FDA (Food and Drug 
Administration) puis avait été condamnée aux États-Unis à une 
amende de 2,3 milliards de dollars pour avoir fait la promotion de 
l’utilisation hors indications de quatre médicaments. Merck, le 
dernier commanditaire, avait, selon Peter, provoqué le décès de 
milliers de patients en raison de son comportement malhonnête 


relativement à un médicament contre l’arthrite. Une fois son in- 
troduction complétée, Peter se lança dans une condamnation de 
l’industrie. 


On peut imaginer se trouver à cette rencontre dont les com- 
manditaires bafouillent de colère et dont les organisateurs marinent 
dans l’embarras. Peter cite un collègue qui lui aurait dit que son 
approche aurait peut-être détourné des auditeurs dont l’opinion 
n’était pas encore faite. Mais la plus grande partie de l’auditoire a 
été captivée et a compris la légitimité des points soulevés par Peter. 


De très nombreuses personnes qui ont soutenu avec enthou- 
siasme la mammographie de routine pour prévenir les décès par 
cancer du sein, peuvent comprendre la grogne des commanditaires — 
parce qu’ils ont été eux aussi critiqués par Peter qui a fait paraître un 
livre décrivant ses expériences relatives à la mammographie. Ce qui 
me semble particulièrement important c’est que Peter faisait partie 
des quelques rares critiques de la mammographie de routine quand 
il a commencé ses recherches et qu’en dépit des attaques très in- 
tenses dont il a été l’objet, les faits ont fini par lui donner raison. 


Il n’avait pas d’opinion arrêtée sur la mammographie quand les 
autorités du Danemark lui ont demandé de réviser les faits connus 
mais il a rapidement conclu que les preuves disponibles étaient de 
piètre qualité. Sa conclusion générale était que la mammographie de 
routine pourrait bien sauver des vies, cependant beaucoup moins 
que ne le prétendaient les promoteurs de cet examen, au prix de 
plusieurs faux positifs, imposant à des femmes des procédures 
invasives et inquiétantes sans aucun avantage et le surdiagnostic de 
cancers inoffensifs. Les discussions qui ont suivi à propos de la 
mammographie de routine ont été amères et pleines d’hostilité mais 
la perspective de Peter est maintenant devenue ce qu’on pourrait 
appeler la perspective orthodoxe quant à ce problème. Son livre 
montre d’une manière détaillée comment des scientifiques ont dé- 
formé les faits établis pour mieux soutenir leurs croyances. 


Je sais depuis longtemps que la science est pratiquée par des 
êtres humains qui ne sont pas des robots, ce qui signifie qu’ils res- 
tent exposés aux défaillances humaines, mais j’ai été renversé par 
les propos du livre de Peter sur la mammographie. 


Une grande partie du présent ouvrage est également renver- 


sante pour des motifs apparentés : on montre comment on peut 
corrompre la connaissance pour faire avancer certains arguments et 
comment l’argent, les profits, les emplois et les réputations sont les 
corrupteurs les plus puissants. 


Peter concède que certains médicaments ont procuré de grands 
avantages. Il le fait dans une phrase: « Mon livre ne concerne pas les 
avantages bien connus de médicaments comme les succès rencon- 
trés pour traiter les infections, les maladies cardiaques, certains 
cancers et les déficiences hormonales comme le diabète de type L » 
Certains lecteurs trouveront que c’est insuffisant, mais Peter est très 
explicite pour dire que le présent ouvrage porte sur les échecs du 
système au complet de la découverte, de la production, du marke- 
ting et de la réglementation des médicaments. Ce n’est pas un livre 
qui porte sur leurs avantages. 


Plusieurs lecteurs se demanderont si Peter n’exagère pas en 
suggérant que les activités de l’industrie pharmaceutique 
s’apparentent à celles du crime organisé. Les caractéristiques du 
crime organisé sont définies dans la loi des États-Unis comme le fait 
de commettre d’une manière répétée certaines transgressions com- 
prenant 1 extorsion, la fraude, le viol d'interdits fédéraux sur les 
drogues, la corruption, le détournement de fonds, l'obstruction de la 
justice, l’obstruction dans l’application des lois, l’intimidation des 
témoins et la corruption politique. Peter fournit des preuves, la 
plupart fort détaillées, pour soutenir son argument que les compa- 
gnies pharmaceutiques sont coupables de la plus grande partie de 
ces crimes. 


Et il n’est pas le premier qui compare l’industrie à la mafia ou à 
la pègre. Il cite un ancien vice-président de Pfizer qui a déclaré : 


« Il est proprement effrayant de voir les ressemblances de cette 
industrie avec la pègre. La pègre gagne des quantités d’argent qui 
sont obscènes, tout comme l’industrie. Les effets secondaires du 
crime organisé sont des massacres et des assassinats alors que les 
effets secondaires de l’industrie sont de même nature. La pègre 
corrompt les politiciens et d’autres, tout comme le fait l’industrie ». 


L'industrie est certainement à couteaux tirés avec le ministère 
de la Justice des Etats-Unis en raison des compagnies qui ont payé 
des milliards en amendes. Peter décrit en détail les dix plus grandes 


sociétés, mais il en existe beaucoup d’autres. Il est aussi vrai que ces 
sociétés ont récidivé sans répit, calculant sans doute qu’il y avait 
toujours de plantureux profits à récolter en continuant à violer la loi 
et à payer des amendes. Les amendes peuvent être tenues pour des 
dépenses « d’affaires » tout comme les coûts du chauffage, de 
l’éclairage et du loyer. 


Bien plus nombreux sont les gens tués par l’industrie que ne le 
sont ceux qui périssent aux mains de la pègre. En effet, des cen- 
taines de milliers de gens sont tués chaque année par les médica- 
ments ordonnancés. D’aucuns pourront penser que c’est inévitable 
parce que les médicaments sont utilisés pour traiter des maladies qui 
sont elles-mêmes létales. D’autres objecteront que les avantages des 
médicaments sont exagérés, souvent en raison de distorsions sé- 
rieuses des preuves censées fonder les médicaments, un « crime » 
qu’on peut raisonnablement imputer à l’industrie. 


Le grand médecin William Osler a déjà dit que ce serait bon 
pour l’humanité mais horrible pour les poissons qu’on jette à la mer 
tous les médicaments. Il parlait avant que ne survienne la révolution 
thérapeutique du milieu du XX° siècle ayant donné la pénicilline, 
d’autres antibiotiques et tant d’autres médicaments efficaces, mais 
Peter vient tout près de tomber d’accord avec lui en proposant qu’on 
serait beaucoup mieux sans la plupart des médicaments psychoac- 
tifs dont les avantages sont minuscules et les torts considérables, 
tandis que le volume de leur prescription est colossal. 


La plus grande partie du livre de Peter est consacrée à la dé- 
monstration du fait que l’industrie pharmaceutique a systémati- 
quement corrompu la connaissance pour exagérer les avantages et 
minimiser les torts causés par ses médicaments. Comme épidé- 
miologiste doté d’une extraordinaire connaissance en mathématique 
et d’une passion infatigable pour les détails, Peter est devenu un 
chef international en critique des études cliniques et se trouve donc 
sur son terrain de prédilection. Il y retrouve plusieurs autres auteurs, 
y compris d’anciens chefs de la rédaction du New England Journal 
of Medicine, pour décrire cette corruption. Il montre aussi comment 
l’industrie a corrompu des médecins, des universitaires, des pério- 
diques, des organismes de professionnels et de défense des patients, 
des départements d’universités, des journalistes, des régulateurs et 
des politiciens. Ce sont là des méthodes de la pègre. 


Le livre ne permet ni aux médecins ni aux universitaires 
d’éviter le blâme. En fait, on pourrait soutenir que les sociétés 
pharmaceutiques font ce qu’on attend d’elles en maximisant le 
rendement de leurs actionnaires tandis que médecins et universi- 
taires sont censés avoir une autre motivation. Des lois exigeant des 
sociétés qu’elles déclarent les paiements faits aux médecins mon- 
trent que de grandes proportions de médecins sont redevables à 
l’industrie pharmaceutique, plusieurs recevant des sommes dans les 
six chiffres, pour conseiller les sociétés ou prononcer des confé- 
rences en leur nom. Il est difficile de ne pas conclure que ces « 
meneurs d’opinion » sont corrompus. Ils sont les tueurs à gages de 
l’industrie. 


Et, tout comme c’est le cas pour la pègre, malheur à quiconque 
lance une alerte ou accepte de témoigner contre l’industrie. Peter 
raconte plusieurs histoires de lanceurs d’alerte qu’on a harcelés 
alors que le roman de John Le Carré décrivant la brutalité d’une 
société pharmaceutique devenait un grand succès qu’on a porté à 
l’écran. 

Il n’est pas fantaisiste de comparer l’industrie pharmaceutique 
à la pègre et la population, en dépit de son enthousiasme pour la 
consommation de pilules, entretient du scepticisme à l’encontre de 
l’industrie pharmaceutique. Dans une enquête d’opinion menée au 
Danemark, le public a placé l’industrie pharmaceutique à 
l’avant-dernier rang de celles à qui l’on fait confiance, tandis qu’une 
enquête d’opinion américaine plaçait l’industrie pharmaceutique au 
bas de l’échelle en compagnie de l’industrie du tabac et des pétro- 
lières. Le médecin et auteur, Ben Goldacre, dans son livre Bad 
Pharma soulève l’observation que ce que les médecins ont fini par 
tenir pour « normal » dans leurs relations avec l’industrie pharma- 
ceutique deviendra complètement inacceptable pour la population 
quand elle en comprendra le fin mot de la signification. En 
Grande-Bretagne, les médecins pourraient rejoindre les journalistes, 
les parlementaires et les banquiers dans le déshonneur, pour n’avoir 
pas su reconnaître la corruption dans laquelle ils se vautrent. Pour le 
moment, la population fait confiance aux médecins et se méfie des 
sociétés pharmaceutiques, mais cette confiance pourrait se perdre 
rapidement. 


Le livre de Peter ne porte pas que sur des problèmes. Il propose 


des solutions dont certaines seront plus facilement appliquées. Il 
semble très improbable que les sociétés pharmaceutiques soient 
jamais nationalisées, mais il est probable que toutes les données 
utilisées pour obtenir l’autorisation de mise sur le marché devien- 
nent disponibles. Il faut rehausser l’indépendance des autorités de 
réglementation. Certains pays pourraient être tentés d’encourager 
plus d’évaluation des médicaments par des organismes du secteur 
public, tandis qu’on assiste à un désir croissant de rendre publiques 
les relations financières liant les sociétés pharmaceutiques aux 
médecins, aux organismes de professionnels et de patients ainsi 
qu’aux périodiques médicaux. Il est certain qu’il faut améliorer la 
gestion des conflits d’intérêts. Il faudra sans doute restreindre en- 
core plus la commercialisation, tandis que l’opposition à la publicité 
directe aux consommateurs se renforce. 


Les critiques de l'industrie pharmaceutique sont plus nom- 
breux, plus respectables et plus impétueux, mais Peter les dépasse 
tous en comparant l’industrie au crime organisé. J’espère que per- 
sonne ne se laissera dissuader de lire le présent ouvrage à cause de 
l’audace de la comparaison et que la franchise de son message va 
susciter une réforme convenable. 


Richard Smith, M. D. 
Juin 2013 


AVANT-PROPOS PAR DRUMMOND RENNIE 


Indignation fondée sur la preuve 


Des centaines de rapports d’études scientifiques et plusieurs ou- 
vrages décrivent déjà comment les sociétés pharmaceutiques per- 
vertissent la méthode scientifique et utilisent leur richesse colossale 
pour travailler trop souvent à l’encontre de l’intérêt des patients 
quelles prétendent aider. J’ai moi-même participé à cette infamie. 
Alors qu’est-ce qu’apporte le présent ouvrage qui soit donc neuf et 
digne de votre attention ? 


La réponse est simple : les aptitudes scientifiques exception- 
nelles, la recherche, l’intégrité, la vérité et le courage de son auteur. 
L’expérience de Ggtzsche est sans pareille. Il a travaillé aux ventes 
pour des sociétés pharmaceutiques, soit comme visiteur bonimen- 
tant les médecins sur divers types de médicaments, soit comme 
gérant de produit. Il est médecin et chercheur doté d'une grande 
réputation acquise à la tête du centre Cochrane du nord. De sorte 
que, quand il parle, il fonde ses opinions sur des recherches méti- 
culeuses réparties sur des décennies et publiées dans des pério- 
diques soumis à la révision des manuscrits par les pairs. Il comprend 
très bien les statistiques du préjugé et les techniques utilisées pour 
analyser les rapports d’études cliniques. Il a été à l’avant-garde de 
l’élaboration des révisions systématiques et de la méta-analyse des 
rapports d’études cliniques, pour en extraire à l’aide de critères 
stricts, l'efficacité réelle des médicaments et des tests. Sa persis- 
tance est souvent irritante, mais elle est toujours mue par la preuve. 


Donc, j’ai confiance en Ggtzsche. Ma confiance est fondée sur 
une preuve solide et ma propre expérience de plusieurs décennies à 
avoir dû me débattre avec ce qui résulte de l’influence de l’industrie 
pharmaceutique sur mes collègues en recherche clinique, et sur la 
population. De plus, je fais confiance à Gotzsche parce que je sais 
qu’il a raison quand il commente des évènements que je connais 


d’une manière indépendante. 


Le dernier motif de la confiance que j’accorde au récit de 
Gotzsche est lié à mon expérience de chef de la rédaction d’un très 
grand périodique médical. Les chefs de rédaction sont les premiers à 
prendre connaissance d’un rapport écrit provenant d’un établisse- 
ment de recherche. Les chefs de rédaction et leurs réviseurs identi1- 
fient les problèmes de préjugés dans les articles proposés à leur 
périodique et c’est aux chefs de rédaction qu’on achemine les 
plaintes et les allégations. 

J’ai écrit, puis répété, des éditoriaux indignés décrivant les 
comportements incompatibles avec l'éthique de chercheurs soute- 
nus par des intérêts commerciaux et leurs commanditaires. Au 
moins trois autres rédacteurs en chef que je connais bien, les D* 
Jérôme Kassirer et Marcia Angell (New England Journal of Medi- 
cine) et Richard Smith (British Medical Journal) qui ont écrit des 
ouvrages dans lesquels 1ls ont fait état de leur consternation face à 
l’ampleur du problème. D’autres rédacteurs en chef, comme Fiona 
Godlee du British Medical Journal, ont écrit d’une manière élo- 
quente au sujet de l’influence corruptrice de l’argent et de la ma- 
nière avec laquelle il détourne le traitement des patients et augmente 
les coûts. 


Je ne prétends pas endosser tous les faits décrits par Gotzsche — 
ceci étant un avant-propos et non une vérification — mais le tableau 
général qu’il trace n’est que trop familier. Bien que Ggtzsche puisse 
paraître exagérer, mes propres expériences décevantes et celles 
d’autres rédacteurs en chef et de chercheurs que je connais per- 
sonnellement me disent qu’il a raison. 


Dans un cours que je donnais à un auditoire de juges, je re- 
marquais que les chercheurs cliniciens et les membres de la pro- 
fession juridique utilisaient le même mot, « essai », pour désigner 
deux procédés différents, l’un juridique et l’autre scientifique. 
Parlant au nom de ma profession, je me devais de reconnaître que 
les essais juridiques étaient réalisés d’une manière qui était plus 
juste et mieux fondée sur l’éthique que les essais scientifiques. 
(Gotzsche cite cet exemple au chap. 4) 


Gotzsche fait des propositions et appelle une révolution. À 
mon avis, rien ne changera tant qu’on n’aura pas complètement 


isolé l’évaluation de la performance des études du financement des 
mêmes études. Nous fondons nos traitements sur les résultats 
d’études cliniques de sorte que ces résultats deviennent des ques- 
tions de vie ou de mort. Les patients qui acceptent d’être intégrés 
dans les études s’attendent à ce que leur sacrifice bénéficie à 
l’humanité. Ce qu’ils ne peuvent deviner, c’est que leurs résultats 
soient cachés puis manipulés comme autant de secrets commer- 
ciaux. Ces résultats sont des biens collectifs et ils devraient être 
payés par l’État, utilisant les taxes payées par l’industrie, puis 
rendus disponibles pour tous. Dans le contexte actuel, on se trouve 
aux États-Unis dans la situation absurde où les sociétés pharma- 
ceutiques paient l’agence de réglementation, la FDA, pour faire 
l’évaluation de leurs projets. Faut-il se surprendre que l'agence ait 
été investie puis piratée par l’industrie quelle est censée réglemen- 
ter? 


Révolution ? Ggtzsche a raison. Nous nous retrouvons dans ce 
marasme en raison d’erreurs innombrables du passé et il en décrit 
plusieurs dans l’inventaire détaillé qu’il dresse. Lequel comprend le 
défaut des chercheurs cliniciens, de leurs institutions, des rédacteurs 
en chef des périodiques publiant leurs découvertes de comprendre à 
quel point ils ont été piégés par les praticiens du marketing qui les 
payaient. Je crois qu’il faudra une révolution pour se débarrasser 
des décennies pendant lesquelles l’industrie a protégé ses intérêts. 


J'espère qu’on lira ce livre et qu’on tirera ses propres conclu- 
sions. Quelle est la mienne ? Quand Ggtzsche se scandalise du 
comportement de l'université et de l’industrie, il a raison d’être 
indigné. Ce qui est indispensable, c’est une indignation encore plus 
forte fondée sur les preuves à la manière de Gytzsche. 


Drummond Rennie, M. D. 
Juin 2013 


INTRODUCTION 


Les grandes épidémies de maladies infectieuses et parasitaires qui 
ont fait tant de morts par le passé sont maintenant sous contrôle dans 
la plupart des pays. Nous avons appris comment prévenir et traiter 
le SIDA, le choléra, la malaria, la rougeole, la peste et la tuberculose 
et nous avons éradiqué la variole. La mortalité causée par le SIDA et 
la malaria est encore très élevée, mais ce n’est pas parce qu’on ne 
sait pas comment lui faire face. Il faut mettre en cause les inégalités 
de revenu et les coûts excessifs des médicaments capables de sauver 
la vie dans les pays à petits revenus. 


Malheureusement, on se trouve maintenant confrontés à des 
épidémies provoquées par l’homme, soit le tabagisme et les médi- 
caments ordonnancés, deux causes extrêmement mortelles. Aux 
États-Unis et en Europe, les médicaments constituent la troisième 
cause de mortalité après la maladie cardiaque et le cancer. 


Je vais expliquer dans ce livre pourquoi il en est ainsi et ce 
qu’on peut faire pour enrayer cette tragédie. Si la mortalité provo- 
quée par les médicaments avait été une maladie contagieuse, ou 
bien une maladie cardiaque ou un cancer provoqué par la pollution 
de l’environnement, il se serait trouvé d’innombrables groupes 
militants pour ramasser des fonds et susciter des interventions po- 
litiques de grande portée pour la combattre. J’ai du mal à com- 
prendre pourquoi — quand il s’agit de médicaments, les gens ne font 
rien. 


Les industries du tabac et du médicament ont beaucoup de 
traits communs. Un dédain moralement scandaleux au regard de la 
vie humaine, cela semble leur règle. Les compagnies de tabac sont 
très fières d’avoir augmenté leurs ventes dans les pays à faibles et 
moyens revenus. C’est sans un soupçon d'ironie ou de honte que la 
direction d’Imperial Tobacco a rapporté aux investisseurs en 2011 
que la société britannique avait remporté une palme d’or selon un 


index de responsabilité corporative’. Les compagnies de tabac pro- 
fitent « de nombreuses occasions pour faire croître leurs affaires » 
ce que le Lancet a décrit comme « la vente, l’asservissement à 
l’addiction et la mise à mort, très certainement le modèle d’affaires 
le plus cruel et corrompu que les humains étaient capables 
d’inventer! ». 


Les dirigeants de l’industrie du tabac savent qu’ils colportent la 
mort tout comme les dirigeants de l’industrie pharmaceutique. II 
n’est plus possible de cacher le fait que le tabac est un tueur majeur 
alors que l’industrie pharmaceutique a réussi de manière surpre- 
nante à cacher que ses médicaments sont aussi des tueurs de premier 
ordre. Je me propose de décrire ici comment les sociétés pharma- 
ceutiques ont caché, de manière délibérée, les torts mortels de leurs 
médicaments en recourant à des manœuvres frauduleuses tant en ce 
qui a trait à la recherche qu’à la mise en marché et à des dénis très 
énergiques quand elles se sont trouvées confrontées aux faits. Tout 
comme les dirigeants de l’industrie du tabac avaient tous affirmé, en 
1994, au cours d’une audition du Congrès des États-Unis, que la 
nicotine ne provoquait pas d’addiction alors qu’ils savaient depuis 
des décennies que cela était un mensonge”. Philip Morris, le géant 
américain du tabac a mis sur pied une société de recherche qui a 
documenté les dangers de la fumée secondaire ; même si plus de 
800 rapports scientifiques ont été produits, pas un seul n’a été pu- 
blié?. 

Les deux industries emploient des tueurs à gages. Quand une 
recherche rigoureuse a montré qu’un produit est dangereux, une 
foule d’études de piètre qualité sont produites pour affirmer le 
contraire, ce qui confond la population parce que — comme en at- 
testeront les journalistes — « les chercheurs ne sont pas d’accord 
entre eux ». Cette industrie du doute est très efficace pour distraire 
les gens et entretenir l’ignorance des torts. L'industrie achète du 
temps pendant que les gens continuent de périr. 


C’est de la corruption. La corruption a plusieurs significations 
et celle que je comprends est définie, dans mon dictionnaire, comme 
de la pourriture morale. Une autre signification est la subornation, 
qui peut signifier le paiement secret, habituellement en argent 
comptant, pour un service qui ne serait pas rendu autrement, ou du 
moins, pas aussi rapidement. Toutefois, comme on le verra, la 


corruption dans les services de santé a plusieurs visages, compre- 
nant le paiement pour ce qui semble être une noble activité tout en 
n'étant rien d’autre qu’un prétexte pour donner de l'argent à une 
partie importante de la profession médicale. 


Les personnages du roman d’Aldous Huxley, Brave New 
World, datant de 1932, peuvent consommer des pilules Soma 
chaque jour pour prendre le contrôle de leur vie et chasser les pen- 
sées inquiétantes. Aux États-Unis, les commerciaux télévisés ne 
font pas autre chose en incitant le public à faire exactement pareil. 
Ces commerciaux décrivent des personnages malheureux qui re- 
prennent le dessus et redeviennent heureux dès qu’ils ont con- 
sommé une pilule”. Nous avons déjà surpassé les imaginations les 
plus délirantes d’Huxley et la consommation de médicaments con- 
tinue d’augmenter. Au Danemark, par exemple, nous consommons 
tellement de médicaments, que chaque citoyen, qu’il soit malade ou 
bien portant, peut se trouver sous traitement avec 1,4 dose quoti- 
dienne pour adulte, du berceau jusqu’à son décès. Bien que plu- 
sieurs médicaments soient capables de sauver la vie, on pourrait 
penser qu’il est dommageable de médicamenter autant nos sociétés 
et j'apporterai des preuves démontrant que c’est bien ce qui se 
produit. 


Le motif principal expliquant qu’on consomme autant de mé- 
dicaments est que les sociétés pharmaceutiques ne vendent pas des 
médicaments mais bien des mensonges au sujet des médicaments. 
Des mensonges éhontés qui — dans tous les cas que j’ai étudiés — ont 
continué même après qu’on en eut fait la preuve. C’est ce qui rend 
les médicaments différents de toute autre expérience de la vie 
courante. Quand on souhaite acheter une voiture ou une maison, on 
peut juger par soi-même s’il s’agit d’un bon ou d’un mauvais achat. 
Mais quand on se fait offrir un médicament, on ne dispose pas de 
cette latitude. Presque tout ce qu’on sait d’un médicament se limite 
à ce que les sociétés ont bien voulu dire au public et à ses médecins. 
Peut-être devrais-je définir ce que j'entends par mensonge. Un 
mensonge est un énoncé qui n’est pas vrai, mais une personne qui 
raconte un mensonge n’est pas nécessairement un menteur. Les 
vendeurs de médicaments racontent bien des mensonges, mais ils 
ont souvent été trompés par leurs supérieurs dans la société phar- 
maceutique qui leur ont délibérément caché la vérité (ce qui en fait 


des menteurs au sens où je l’entends). Dans son magnifique petit 
livre intitulé On Bullshit, le moraliste Harry Frankfurt dit qu’une 
des caractéristiques saillantes de notre culture est qu’il y a un grand 
nombre de foutaises, ce qu’il tient pour se situer juste en deçà du 
mensonge. 


Mon livre ne porte pas sur les avantages bien connus des mé- 
dicaments, comme nos triomphes dans le traitement des infections, 
des maladies cardiaques, certains cancers et les insuffisances hor- 
monales comme le diabète de type 1. Le livre traite de la faillite du 
système, provoquée par une criminalité généralisée, la corruption et 
une réglementation impuissante au sujet des médicaments, qui 
requiert des réformes radicales. Certains lecteurs trouveront mon 
livre partial et polémique, mais je ne vois pas l’intérêt de décrire ce 
qui fonctionne bien dans un système qui échappe complètement à 
tout contrôle social. Quand un criminologue entreprend une étude 
d’agresseurs, personne n’attend un rapport « équilibré » faisant 
grand état du fait que bien des agresseurs sont de bons pères de 
famille”. 


Si on ne pense pas que le système est sans contrôle, qu’on 
m'envoie un courriel expliquant pourquoi les médicaments sont la 
troisième cause de décès dans la partie du monde qui consomme le 
plus de médicaments. Si une épidémie aussi colossalement létale 
avait été causée par une nouvelle bactérie ou un virus, ne fût-ce 
même qu’une amorce d’épidémie, on aurait fait tout ce qui est 
possible pour en prendre le contrôle. Ce qui est tragique, c’est qu’on 
pourrait facilement contrôler l’épidémie médicamenteuse qui est en 
cours, mais les politiciens qui détiennent présentement le pouvoir 
de faire les changements ne font pratiquement rien. Quand ils 
agissent, c’est habituellement pour empirer la situation, car ils font 
tellement l’objet de pressions par l’industrie pharmaceutique qu’ils 
en sont venus à en croire tous les mythes, que je vais démonter dans 
chaque chapitre de ce livre. 


Le principal problème de notre système de soins de santé est 
que les incitatifs financiers qui le propulsent entravent sérieusement 
l’utilisation rationnelle, économique et sécuritaire des médica- 
ments. L'industrie pharmaceutique tire sa prospérité de cet état de 
fait et pratique un contrôle très serré de l’information. La docu- 
mentation scientifique sur les médicaments est systématiquement 


dénaturée par des études mal ficelées dont l’analyse des données est 
incorrecte, la publication des résultats et des données primaires est 
sélective, les résultats défavorables supprimés et la rédaction assu- 
rée par des rédacteurs anonymes. Ces derniers rédigent les manus- 
crits contre honoraires sans qu’on ne révèle leur identité dans les 
publications, lesquelles sont attribuées à des notables de la profes- 
sion médicale, des « auteurs » qui n’ont pas, sinon peu, contribué au 
manuscrit. C’est cette inconduite scientifique qui fait vendre les 
médicaments. 


Par comparaison avec les autres industries, l’industrie phar- 
maceutique est le plus grand fraudeur du gouvernement fédéral des 
États-Unis en vertu de la loi sur les fausses réclamations”. La po- 
pulation semble savoir ce que l’industrie pharmaceutique fait. Dans 
une enquête d’opinion demandant à 5 000 Danois de classer 51 
industries selon la confiance qu’ils leur accordaient, l’industrie 
pharmaceutique s’est retrouvée à l’avant-dernier rang, immédia- 
tement devant les entreprises de réparation des automobiles®, Une 
enquête américaine a aussi placé l’industrie au dernier rang avec 
l’industrie du tabac et celle du pétrole”. Dans une autre enquête, 79 
% des citoyens américains estimaient que l’industrie pharmaceu- 
tique faisait du bon travail en 1997, proportion qui était tombée à 
21% en 2005, un déclin extraordinairement rapide de la confiance 
populaire. 


Compte tenu de cet arrière-plan, 1l peut sembler contradictoire 
que les patients aient si grande confiance dans les médicaments que 
leur médecin leur prescrit. Mais je suis persuadé que le motif ex- 
pliquant cette confiance dans leurs médicaments est lié à leur 
transfert de la confiance qu’ils ont en leur médecin aux médica- 
ments qu’il leur prescrit. Les patients ne comprennent pas que, bien 
que leurs médecins en connaissent beaucoup au sujet des maladies, 
de la physiologie humaine et de la psychologie, ils ne savent pas 
grand-chose sur les médicaments autrement que ce qui a été soi- 
gneusement concocté et trafiqué par l’industrie pharmaceutique. De 
plus, ils ne savent pas que leurs médecins peuvent avoir intérêt à 
choisir certains médicaments ni que bien des crimes commis par 
l’industrie pharmaceutique ne pourraient survenir si les médecins ne 
s’en rendaient pas complices. 


Il est difficile de changer un système et il n’est pas surprenant 


que des gens qui ont à vivre avec un système déréglé tentent d’en 
tirer le meilleur parti possible, même quand il arrive souvent qu’il 
en résulte que des gens bien intentionnés finissent par faire des 
choses condamnables. Toutefois, bien des cadres supérieurs de 
l’industrie pharmaceutique n’ont pas cette excuse puisqu'ils ont 
délibérément menti aux médecins, aux patients, aux régulateurs et 
aux magistrats. 


Je dédie ce livre aux nombreuses personnes honnêtes qui tra- 
vaillent dans l’industrie pharmaceutique et qui sont tout autant 
horrifiées que moi par les crimes commis à répétition par leurs 
supérieurs et par les conséquences désastreuses pour les patients et 
l’économie de la nation. Certains m’ont déjà dit qu’ils souhaïite- 
raient que leurs patrons soient emprisonnés puisque seule cette 


menace pourrait les dissuader de continuer à commettre des crimes. 


2. CONFESSIONS D'UN INITIÉ 


« Tu dois prendre deux comprimés de vitamines chaque 
jour, un vert et un rouge », me disait ma mère. J’avais à peu 
près huit ans et j’ai demandé, 


Pourquoi ? 
Parce que c’est bon pour toi. 
Comment le sais-tu ? 


Parce que ton grand-père l’a dit. » 


Fin de la discussion. Grand-papa avait une grande autorité. Il était 
omnipraticien et brillant, donc il avait raison. Quand j’ai étudié en 
médecine, je lui ai demandé une fois s’il avait gardé des manuels 
que je pourrais comparer aux miens, histoire de voir quels progrès 
avaient été accomplis en cinquante ans. Sa réponse me surprit. Il 
avait donné tous ses livres à de jeunes étudiants après avoir obtenu 
son diplôme. Il estimait qu’il n’en avait plus besoin, connaissant 
tout ce qu’ils contenaient ! 


J'avais le plus grand respect pour mon grand-père et sa fabu- 
leuse mémoire, mais le scepticisme est incrusté dans mes gènes. 
Comment pouvait-il être aussi certain que ces pilules étaient bonnes 
pour moi ? En outre, les pilules avaient mauvais goût et empes- 
taient, bien qu’elles aient été enduites de sucre; l’ouverture de la 
bouteille évoquait l’entrée en pharmacie. 


J’ai laissé tomber les pilules et ma mère s’en est sans doute 
aperçue, car elles duraient très longtemps, mais elle ne m’a jamais 
contraint à les avaler. 


Tout semblait si simple alors, à la fin des années 1950. Comme 
les vitamines sont essentielles pour la survie, il devait être utile 
d’avaler des pilules de vitamines en quantité suffisante pour gran- 
dir. Mais la biologie est rarement simple. Les êtres humains ont mis 


plus d’un million d’années pour devenir l’espèce qu’ils sont main- 
tenant, laquelle est vraiment bien adaptée à son environnement. De 
telle sorte que, lorsque la diète est variée, on peut espérer absorber 
des quantités suffisantes de vitamines et d’autres micronutriments. 
Quand certains de nos ancêtres absorbaient des quantités insuffi- 
santes d’une vitamine essentielle, leur possibilité de reproduire 
leurs gènes était moindre que celle des gens qui requéraient moins 
de vitamines ou les absorbaient mieux. 


Nous avons aussi besoin de minéraux essentiels comme le zinc 
et le cuivre pour assurer le fonctionnement de nos enzymes. Mais 
quand on en ingère trop, on devient intoxiqué. C’est ainsi que, 
compte tenu de ce que l’on connaît du corps humain, on ne peut pas 
postuler que des pilules de vitamines sont nécessairement saines. 
C’est le souvenir le plus lointain que je garde d’une intervention 
médicale prophylactique et il aura fallu près de cinquante ans pour 
que l’on sache si les vitamines étaient utiles ou nuisibles. Une ré- 
vision des études contrôlées au placebo des antioxydants (béta 
carotène, vitamine À et vitamine E), réalisée en 2008, a montré 
qu’ils augmentent la mortalité générale’. 


Un autre souvenir d’enfance montre à quel point le marketing 
peut être dommageable et trompeur. En raison du climat généra- 
lement maussade du Danemark, mes parents, qui étaient ensei- 
gnants et avaient donc de longues vacances, migraient vers le sud 
chaque été. Au début, on s’en tenait à l’ Allemagne et à la Suisse, 
mais après des épisodes prolongés de mauvais temps dans ces en- 
droits, avec des pluies persistantes, ce qui n’est pas drôle quand on 
vit dans une tente, l’Italie du nord devint la destination. Mon grand- 
père nous donnait de l’Entérovioform (clioquinol) à utiliser en cas 
de diarrhée. Ce médicament avait été lancé en 1934 et avait été fort 
mal étudié”. Ce que mon grand-père ne savait pas, et que ne lui avait 
pas dit le représentant de la société suisse Ciba, était que ce médi- 
cament n’agissait que sur les diarrhées causées par des protozoaires 
(amibes et Giardia) et les bactéries Shigella, et que même cet effet 
pourrait être discutable, étant donné qu’on n’avait jamais tenu 
d’études cliniques randomisées comparant le médicament à un 
placebo. En outre, il était improbable qu’on soit exposé à ces or- 
ganismes en Italie. La diarrhée du voyageur est presque toujours 
provoquée par des bactéries autres que les Shigella ou bien des 


VirUS. 


Comme tant d’autres omnipraticiens, même aujourd’hui, mon 
grand-père recevait des représentants pharmaceutiques, mais 1l avait 
été victime d’un marketing malhonnête qui avait rendu ce médi- 
cament d’usage courant”. Ciba avait commencé la mise en marché 
du clioquinol pour combattre la dysenterie amibienne?, mais au 
moment de son entrée sur le marché très lucratif du Japon, en 1953, 
l’entreprise colportait le clioquinol partout dans le monde pour 
traiter toutes les variétés de dysenteries. Ce médicament est toxique 
pour les nerfs et a provoqué un désastre au Japon où 10 000 per- 
sonnes ont souffert d’une maladie neurologique myélo-optique 
sous-aiguë (MOSA) en 1970°. Les victimes atteintes du MOSA 
souffraient de picotements dans les pieds qui évoluaient vers une 
perte totale de la sensibilité, puis une paralysie des pieds et des 
jambes. D’autres ont souffert de cécité et d’autres encore de mala- 
dies graves des yeux. 


Ciba, qui devint pas la suite Ciba-Geigy puis Novartis, con- 
naissait ces problèmes mais les a cachés pendant plusieurs années”. 
Quand la catastrophe survenue au Japon fut connue, la compagnie 
publia des plaidoyers en faveur du médicament, stipulant que le 
clioquinol ne pouvait pas causer le MOSA parce qu’il était inso- 
luble et ne pouvait pas être absorbé dans le corps”. Toutefois, les 
avocats qui préparaient une poursuite à l’encontre de la compagnie 
ont trouvé des preuves troublantes montrant que le médicament 
pouvait être absorbé, ce que la compagnie savait aussi. Déjà, en 
1944, les inventeurs du clioquinol avaient recommandé, à la lumière 
d’études menées sur des animaux, que l’administration du médi- 
cament soit étroitement contrôlée et que le traitement ne dure pas 
plus de deux semaines. 


En 1965, un vétérinaire suisse a publié des résultats montrant 
que des chiens traités au clioquinol avaient fait des convulsions 
épileptiques avant d’en mourir. Devinez ce que fut la réaction de 
Ciba à cette nouvelle. Ciba inséra un avertissement dans 
l’emballage du médicament en Angleterre, stipulant qu’il ne fallait 
pas administrer le médicament aux animaux ! 


En 1966, deux pédiatres suisses ont évalué un garçon de trois 
ans qu’on avait traité au clioquinol et qui souffrait d’une vision 


grandement diminuée. Ils ont publié leurs observations dans la 
documentation médicale et informé Ciba que le clioquinol avait été 
absorbé et pouvait léser le nerf optique. Ces événements, y compris 
la catastrophe du Japon, n’ont eu aucun effet perceptible sur la 
compagnie qui continua son marketing dans le monde entier. En 
1976, le clioquinol restait largement disponible comme médicament 
en vente libre pour prévenir et traiter la diarrhée du voyageur en 
dépit de l’absence de preuve qu’il fusse efficace”. Les avertisse- 
ments indus dans les emballages provenant de trente-cinq pays 
montraient une grande variabilité du dosage, de la durée du traite- 
ment, des contre-indications, des effets secondaires et des mises en 
garde : un fouillis complet. 


Dès 1981, Ciba-Geigy avait versé plus de 490 millions de 
dollars aux victimes japonaises du MOSA, mais la compagnie n’a 
pas retiré le médicament du marché avant 1985, soit 15 ans après la 
catastrophe. Par comparaison, le ministère japonais de la santé a 
interdit le médicament un mois après qu’on eut appris en 1970 que 
le clioquinol avait été responsable de la tragédie du MOSA. 


L'histoire illustre aussi une grossière négligence de la part des 
agences de réglementation des médicaments, qui auraient dû in- 
tervenir mais qui ne l’ont pas fait. 


Un troisième souvenir d’enfance concernant les médicaments 
qu’utilisait mon grand-père est lié aux corticoïdes. Quand on a 
administré pour la première fois à 14 patients souffrant d’arthrite 
rhumatoïde de la cortisone nouvellement synthétisée, l’effet a été 
miraculeux”. C’était à la clinique Mayo de Rochester, en 1948. Les 
résultats étaient tellement spectaculaires qu’il s’est trouvé des gens 
pour croire qu’on venait de découvrir un traitement capable de 
guérir l’arthrite rhumatoïde. Les corticostéroïdes sont efficaces 
contre plusieurs autres maladies y compris l’asthme et l’eczéma, 
mais l’enthousiasme du début se dissipa rapidement quand on dé- 
couvrit qu’ils ont aussi des effets secondaires indésirables graves. 


Au milieu des années 1960, mon grand-père se fractura une 
hanche et la fracture ne guérissait pas. Il a passé deux ans à l’hôpital, 
alité et immobilisé sur le dos avec une jambe dans un plâtre 1m- 
mense. Il était en voie d’établir un record pour une fracture de la 
hanche. J’ai du mal à me rappeler exactement ce qu’il m’a dit, mais 


la raison de son problème était qu’il avait consommé des corticos- 
téroïdes pendant plusieurs années. Pour le motif qu’il croyait 
qu'avec un médicament comportant autant d’effets bénéfiques, il 
valait la peine d’en prendre même quand on est bien-portant pour 
augmenter ses forces et maintenir sa bonne humeur. Comme je 
l’expliquerai plus tard, il semble que le rêve d’une « solution rapide 
», que ce soit par un médicament légal ou illégal, pour améliorer la 
performance physique sinon intellectuelle ou émotive, persiste 
toujours. 


À l’époque, il est probable que mon grand-père fut persuadé 
par un représentant pharmaceutique de prendre un corticostéroïde, 
vu que les représentants parlent rarement des effets nocifs de leurs 
médicaments, alors qu’ils ont l’habitude d’en exagérer les avan- 
tages et de pousser leur consommation en dehors des indications 
spécifiées par l’autorisation de mise en marché. Sur le plan des 
ventes, rien ne bat la persuasion des bien-portants de consommer 
des médicaments dont ils n’ont pas besoin. 


Tous mes souvenirs d’enfance liés aux médicaments sont né- 
gatifs. Des médicaments qui étaient censés m’aider m’ont fait tort. 
Je souffrais du mal des transports et mon grand-père m’a donné un 
médicament, sans doute un antihistaminique, qui m’a rendu si 
somnolent et inconfortable que je décidai, après quelques essais, 
qu’il était pire que la maladie et je le refusai. Je préférais lui de- 
mander d’arrêter la voiture quand je devais vomir. 


Les jeunes gens sont changeants et il peut se révéler difficile 
pour eux de choisir un métier. Quand j’avais quinze ans, j’ai quitté 
l’école pour devenir réparateur de radio parce que j’étais un amateur 
de radio depuis plusieurs années et que cela me fascinait. Au milieu 
de l’été, j'ai changé d’idée et j’ai commencé le lycée, convaincu que 
j'étais de devenir un ingénieur diplômé en électricité, mais cela ne 
dura pas. Je suis passé à la biologie qui était l’une des matières les 
plus populaires à la fin des années 1960, l’autre étant la psycholo- 
gie. Nous savions bien qu'il n’y avait pas beaucoup de postes dans 
ces deux disciplines, mais nous ne préoccupions pas de problèmes 
aussi triviaux. Après tout, nous sommes devenus étudiants en 1968 
alors qu’on était en train de bousculer les traditions et que le monde 
était là pour qu’on s’en empare. Nous débordions d’optimisme et ce 
qui importait le plus c’était de se trouver une philosophie de vie 


personnelle. Ayant lu Sartre et Camus, je partageais l’opinion qu’il 
ne fallait pas suivre les routines, les traditions n1 les opinions des 
autres, mais décider par soi-même. J’ai encore changé d’idée et j’ai 
voulu devenir médecin. 


J'ai fini par faire les deux formations. J’ai passé bien des va- 
cances avec mes grands-parents et l’une de ces visites me persuada 
que je ne devais pas gaspiller ma vie en étant médecin. Mon 
grand-père m'avait invité à sa clinique pendant ma dernière année 
en faculté. Elle était située dans un beau quartier de Copenhague et 
je ne pouvais pas ignorer que plusieurs problèmes qu’éprouvaient 
les patients n’étaient pas vraiment des problèmes préoccupants mais 
résultaient de l’ennui. Plusieurs femmes n’avaient rien à faire, 
n’ayant pas d’emploi et des domestiques pour les aider à s’occuper 
de la maison. Alors pourquoi ne pas visiter le gentil médecin 
comme dans la plaisanterie des trois femmes qui se rencontraient 
régulièrement dans la salle d’attente ? Un jour, il en manqua une et 
l’une des autres demanda à la troisième ce qui était arrivé. « Oh, 
répondit-elle, elle n’a pu venir parce qu’elle est malade. » 


L’étude des animaux me semblait plus passionnante et je me 
suis précipité dans le programme d’études comme s’il s’agissait 
d’une course pour m’apercevoir que je ne savais toujours pas ce que 
je souhaitais faire de ma vie. Mes chances de décrocher un emploi 
étaient infimes, n’ayant pas fait de recherche pendant mes études ni 
pris aucune initiative qui eut rendu ma candidature plus attrayante 
que cinquante autres pour un employeur. 


Dans ce cas, la plupart des gens deviennent maître d’école. J’ai 
essayé, mais cela n’a pas marché. Je venais à peine de quitter l’école 
que je m'y retrouvais à nouveau, la seule différence étant que je me 
trouvais de l’autre côté du pupitre du professeur. Je n’étais pas 
tellement plus âgé que mes élèves et je me sentais plus près deux 
que de ma nouvelle tribu d’enseignants qui, en outre, fumaient avec 
un enthousiasme incroyable. Bien que j’aurais pu apprendre à fumer 
la pipe, je n’étais pas assez mûr pour un tel travail et j’avais du mal à 
accepter que ce serait là ce que j'allais faire pendant 45 ans ; en 
somme, une vie qui serait terminée avant d’avoir commencé. 


Deux choses m'ont particulièrement irrité pendant les six mois 
où j'ai tenté d’apprendre comment enseigner, sous la supervision 


d’un autre enseignant. En biologie, nous n’utilisions pas beaucoup 
de manuels bien qu’il y en eut de merveilleux sur le marché. Nous 
traversions alors la noirceur des années 1970 pendant lesquelles nos 
universités et la vie universitaire en général étaient envoûtées par 
les dogmes, le marxisme plus particulièrement, et il n’était pas bien 
vu de trop remettre en cause le fonctionnement des choses. Mon 
superviseur de stage exigeait, au lieu de recourir aux manuels, que 
Je produise moi-même le matériel didactique qui devait être perti- 
nent pour l’époque dans laquelle on vivait. Certains ont décrit ces 
années comme la période affranchie de l’histoire. Je me suis re- 
trouvé à découper des articles de journaux portant sur l’industrie 
pétrolière et la pollution et à passer des heures interminables à la 
photocopieuse pour assembler mon recueil de primeurs sensation- 
nelles. Je ne prétends pas que ce sont là des questions secondaires et 
dépourvues d’intérêt, mais ma matière étant la biologie dont l’objet 
d’étude remonte à des milliards d’années, j'avais du mal à com- 
prendre l’importance impérative accordée à ce qui était survenu la 
veille. 


L’autre problème était lié à la mode en cours en pédagogie en 
vertu de laquelle 1l me fallait écrire un plan détaillé avant chaque 
leçon, dans lequel je devais décrire les objectifs d'apprentissage que 
j’entendais réaliser, les sous-objectifs pour y parvenir, la méthode 
pour le faire, etc. Après chaque leçon, je devais analyser ma per- 
formance et en discuter avec mon maître de stage pour vérifier si 
j'avais atteint mes objectifs. Penser d’abord à ce qu’on souhaite 
faire et évaluer pour voir si on y est parvenu est parfaitement rai- 
sonnable, mais le volume de travail drainait toute mon énergie, 
n'étant pas tellement porté sur les méthodes comptables. 
J’enseignais aussi la chimie et pour ce sujet particulier, la rigidité du 
modèle me semblait exagérée. Enseigner à des gens pourquoi et 
comment des substances chimiques réagissent est simple. Tout 
comme en mathématiques, il existe certains faits et principes qu’on 
doit apprendre ; quand on ne veut pas les apprendre, ou que ne peut 
pas le faire, il n’y a pas grand-chose que le professeur puisse faire. 
Imaginez un professeur de piano de qui on exigerait qu’il construise 
des schémas aussi élaborés avant chaque leçon de musique et de 
s'évaluer par la suite. Je suis certain qu’il prendrait rapidement la 
fuite. 


Les séances avec mes superviseurs me rappelaient les leçons de 
danois du lycée au cours desquelles on nous demandait d’interpréter 
des poèmes. J’étais tout à fait mauvais dans ce type de devinettes et 
cela m'irritait que les auteurs n’aient pas écrit plus clairement ce 
qu’ils avaient en tête si tant est qu’ils souhaitaient communiquer 
avec nous, humbles mortels. Notre professeur se trouvait dans une 
bien meilleure position puisqu'il disposait d’une norme de référence 
en or, un livre écrit par un autre érudit qui avait interprété les 
poèmes utilisés par les enseignants. Cela est vraiment amusant. J’ai 
entendu des critiques d’art interpréter des tableaux et quand on 
demanda plus tard à l’artiste si leur interprétation était correcte, il 
s’esclaffa en proclamant qu’il n’entendait pas signifier quoi que ce 
soit avec ses toiles ; 1l les peignait et avait beaucoup de plaisir en le 
faisant. Pablo Picasso a peint de diverses manières au cours des ans. 


Un jour, lorsqu'il se fit demander ce qu’il cherchait, Picasso 
répondit : « Je ne cherche pas, je trouve. » 


Au dire de mes étudiants, je fis assez bien, mais telle ne fut pas 
l’opinion de mes superviseurs. On m’a dit qu’on pourrait me laisser 
réussir, mais avec une évaluation qui rendrait difficile de décrocher 
un emploi d’enseignant. Ils préféraient donc me coller un échec 
pour me donner la chance de réfléchir à nouveau à mon désir de 
devenir enseignant. C’est la seule fois où j’ai raté un examen, mais 
je leur suis immensément reconnaissant d’avoir pris cette très sage 
décision. J’avais trop peu investi dans ma nouvelle profession. Mes 
années d’université avaient été si faciles que je n’avais jamais pensé 
à travailler en soirée, au contraire des autres apprentis enseignants 
qui réussissaient mieux que moi. Je n’avais aucune idée qu’il soit 
tenu pour si difficile d’enseigner. Plus tard, j’ai enseigné la théorie 
de la science pendant plus de 20 ans à l’université. 


J’ai postulé en vain à des emplois de chimiste ou de biologiste. 
Mon grand-père me suggéra alors de regarder du côté de l’industrie 
pharmaceutique. J’ai soumis trois demandes et j’ai été convoqué à 
deux entrevues. Ma première expérience fut vraiment étrange. Je 
pouvais presque humer l’odeur des pilules de vitamines de mon 
enfance quand je pénétrai dans le bureau. 


L'homme qui m’interviewait avec une apparence poussiéreuse 
était partiellement chauve avec de longs favoris qui lui auraient valu 


un rôle de premier plan dans un western, comme vendeur d’huile de 
serpent ou de whisky, du genre de ceux dont on n’achèterait pas une 
voiture d’occasion. Il était aussi du type de vendeur que j’associais à 
ceux qui vendent des sous-vêtements pour dames ou des parfums. 
Même la raison sociale de la société était démodée. Il était mani- 
feste que nous étions tous les deux mal à l’aise en présence l’un de 
l’autre. 


La deuxième société était moderne et attrayante. C’était le 
Groupe Astra, dont le quartier général se trouvait en Suède. J’ai 
décroché l’emploi et passé sept semaines à Südertälje et Lund, à 
suivre des cours variés portant principalement sur la physiologie 
humaine, les maladies et les médicaments. Il existait aussi un cours 
en « Information technique » dont j’avais suggéré au titulaire qu’on 
le renomme « Techniques de vente ». Il n’a pas réagi à ma sugges- 
tion, mais le cours portait sur la manière de manipuler les médecins 
pour en extorquer la promesse qu’ils utiliseront les produits de la 
société plutôt que ceux de ses concurrents et qu’ils en prescriront 
plus à des nouveaux types de patients en doses croissantes. Tout 
servait a augmenter les ventes, ce que nous apprenions au moyen 
des jeux de rôles dans lesquels certains incarnaient différents types 
de médecins, variant du revêche aux plus accueillants, tandis qu’en 
d’autres il fallait franchir la barrière et « conclure une entente ». 


Quand j’ai mieux connu la consommation de médicaments, ma 
première pensée fut : « Diantre ! Il est étonnant qu’il y ait autant de 
médicaments et qu’on en consomme autant, pour toutes sortes de 
malaises. Peut-il être vrai qu’ils soient aussi efficaces et qu’il soit 
justifié d’en consommer aussi massivement ? » 


J’ai fait le tour de mon territoire comme vendeur de médica- 
ments, officiellement désigné du vocable de représentant pharma- 
ceutique et j’ai visité les omnipraticiens, les spécialistes et les mé- 
decins d’hôpital. Je n’aimais pas ce que je faisais. J’avais reçu une 
éducation universitaire complète et obtenu de bons résultats, mais je 
me sentais inférieur quand je discutais avec les médecins qui, par- 
fois, ne me traitaient pas courtoisement, ce que je comprends par- 
faitement. Ce devait être parfois agaçant d’avoir à passer du temps 
avec les vendeurs et je me suis souvent demandé pourquoi ils ne le 
disaient pas. Il y avait tellement de sociétés qu’il était commun pour 
un omnipraticien de recevoir plus d’une visite par semaine. 


Les défis relatifs à mes connaissances étaient minuscules et je 
compris que ma formation universitaire deviendrait vite dépassée si 
je ne changeais pas d’emploi rapidement. Cet emploi menaçait aussi 
ma dignité et mon identité personnelles. Pour être un bon vendeur, il 
faut se comporter comme un caméléon, adaptant sa personnalité à 
celle de la personne qu’on a en face de soi. Le risque de jouer tant de 
rôles différents et de se prétendre d’accord avec des médecins alors 
que ce n’est pas vrai, est de se perdre soi-même. J’avais lu des 
travaux de Soren Kierkegaard et je savais que se perdre soi-même 
était la pire erreur qu’on puisse commettre. Quand on trompe non 
seulement les médecins mais aussi soi-même, 1l devient de plus en 
plus douloureux de se regarder dans le miroir et d’accepter ce qu’on 
voit. Il est plus facile de vivre avec un mensonge que l’on nous fait 
que de faire soi-même un mensonge et j’ai été bouleversé quand j’ai 
vu la pièce d’Arthur Miller de 1949, intitulée Mort d’un commis 
voyageur, des années plus tard dans un théâtre de Londres. Je savais 
exactement de quoi il s’agissait. 


Les médecins écoutaient mon boniment de vente sans poser des 
questions embarrassantes, mais il arriva à quelques reprises qu’on 
me dise que j'avais tort. Astra avait mis au point un nouveau type de 
pénicilline, l’azidocilline, à laquelle on avait donné un nom attirant, 
globacilline, comme si elle avait été efficace contre n’importe quoi. 
Dans une de nos campagnes publicitaires, on tentait de la vendre 
pour traiter la sinusite aiguë. Nous informions les médecins d’une 
étude montrant que le médicament pénétrait la muqueuse des sinus 
difficiles à rejoindre, où se trouvaient les bactéries, soulignant que 
cela constituait un avantage sur la pénicilline habituelle. Un otor- 
hinolaryngologiste me dit qu’il était impossible de faire des biopsies 
et de mesurer la concentration d’un antibiotique dans la muqueuse 
sans inclure des capillaires dans le prélèvement, dans lesquels la 
concentration serait plus élevée, de toute façon. J’ai été fort humilié 
de me faire dire par un spécialiste que j’avais été roulé dans la farine 
par ma propre société. Les universitaires sont préparés à penser par 
eux-mêmes, mais je n’avais pas les aptitudes pour le faire en con- 
texte médical. 


Un autre argument pour utiliser le nouveau médicament qui 
était plus coûteux était son effet sur une autre bactérie, l’hémophilus 
infiuenzae, effet qui était de 5 à 10 fois meilleur que celui de la 


pénicilline. Cet argument résultait d’expériences de laboratoire 
menées dans une boîte de Pétri. Les bonnes questions à poser au- 
raient été : 

1. Ces études ont-elles été réalisées par la société et leurs ré- 
sultats reproduits par des chercheurs indépendants ? 


2. Quel est l’effet du traitement de la sinusite aiguë avec la 
pénicilline ou l’azidocilline par comparaison avec un placebo ? S’il 
y a un effet, est-il assez grand pour justifier le traitement de routine 
de la sinusite avec des antibiotiques, compte tenu des effets se- 
condaires indésirables de ces médicaments ? 


3. Ce qui est encore plus important: est-ce que l’azidocilline a 
été comparée avec la pénicilline dans des études randomisées de la 
sinusite aiguë et est-ce que son effet était meilleur ? 


De telles questions auraient rendu manifeste qu’aucune justi- 
fication rationnelle ne pouvait être mise en avant pour utiliser 
l’azidocilline. Nous avons quand même réussi à vendre notre mé- 
dicament à certains médecins, avec nos arguments douteux pendant 
un certain temps, mais le médicament n’est plus mis en marché. 


Après une courte expérience de vendeur de huit mois, je quittai 
les grands chemins pour devenir gérant de produit avec la respon- 
sabilité de préparer la documentation écrite et d'organiser les trois 
campagnes annuelles de vente en collaboration avec le gérant des 
ventes. Je ne suis pas fier de rappeler ce que nous faisions. Nous 
vendions un médicament pour l’asthme, la terbutaline (Bricanyl), et 
dans une des campagnes nous avons tenté de persuader les méde- 
cins que les patients requéraient non seulement un traitement con- 
tinu avec des pilules mais aussi avec un aérosol. Encore là, nous ne 
donnions pas aux médecins l'information pertinente qui aurait 
compris les résultats d’études randomisées du traitement combiné 
avec le traitement aux pilules et celui à l’aérosol. 


Décès causés par l’asthme provoqués par les aérosols 
contre l’asthme 


De nos jours, le traitement régulier avec des aérosols contenant des 
médicaments comme la terbutaline n’est plus recommandé ; en fait, 
de tels traitements sont maintenant proscrits dans la plupart des 


consignes de pratique pour des motifs de sécurité. 
L’épidémiologiste Neil Pearce de Nouvelle-Zélande a écrit une 
histoire très troublante sur les pouvoirs de l’industrie pharmaceu- 
tique et de ses mercenaires parmi les médecins, en relation avec 
l’asthme*. Quand les aérosols apparurent sur le marché dans les 
années 1960, les taux de mortalité par asthme augmentèrent paral- 
lèlement aux ventes, puis après que les agences de réglementation 
eurent mis en garde contre la sur utilisation, les deux baiïssèrent 
parallèlement à nouveau. Pearce souhaitait étudier un des médica- 
ments, l’isoprénaline fabriquée par Riker, et il reçut des données de 
la société qui s’attendait à ce que sa recherche montre que la théorie 
attribuant les morts au médicament était erronée. Toutefois, il con- 
firma la justesse de la théorie et quand il expédia son manuscrit à la 
société (ce qu’il ne faut jamais faire), on lui dit qu’on le poursuivrait 
en justice. Son université a promis de mettre son service juridique à 
contribution s’il lui arrivait d’être poursuivi et il publia son article, 
ce qui lui valut d’être violemment pris à partie par les spécialistes de 
l’asthme. 


Les médecins ont tendance à se mettre très en colère quand on 
leur dit qu’ils ont nui à leurs patients, même quand ils sont de bonne 
foi ce faisant. J’ai écrit un livre entier relatant mes expériences après 
que J’eus fait la démonstration, en 1999, des effets indésirables du 
dépistage par la mammographie, lequel transforme abusivement en 
patientes atteintes du cancer trop de bien-portantes”. 


C’était en 1972. Bien que les découvertes de Pearce aient été 
soutenues à l’époque, les experts de l’asthme lui ont dit, seize ans 
plus tard, au moment où il revenait en recherche sur l’asthme, que la 
théorie avait été trouvée fausse. Personne ne parvint à lui expliquer 
pourquoi il y eut augmentation puis réduction de la mortalité par 
asthme au cours des années 1960. Ce malentendu semble avoir été 
créé et alimenté par l’industrie du doute, c’est-à-dire par l’industrie 
pharmaceutique commanditant la réalisation de recherches mé- 
diocres par ses scientifiques à gages. « Le doute est notre produit » a 
déjà lancé un dirigeant du tabac*, et cet écran de fumée semble 
toujours fonctionner. Il s’agit de soulever une forte rumeur qui 
atteint la population, qui finit par renverser les résultats corrects de 
la recherche pour leur préférer la rumeur. 


En 1976, survint en Nouvelle-Zélande une nouvelle épidémie 


de décès par asthme. Quand des collègues de Pearce suggérèrent 
qu’elle pourrait s’expliquer par le surtraitement, ils ont fait face aux 
réactions extrêmement hostiles du Groupe de travail officiel sur 
l'asthme, qui croyait qu’il s’agissait d’un problème de 
sous-traitement. Il s’agit là d’une position habituelle de l’industrie 
et, en effet, le principal commanditaire de la recherche sur l’asthme 
en Nouvelle-Zélande est Boehringer Ingelheim, le fabricant du 
fénotérol (Berotec). 


Quand Pearce et ses collaborateurs ont trouvé que la nouvelle 
épidémie était l’image en miroir de la courbe des ventes du féno- 
térol, le ciel leur tomba sur la tête. Ils se sont heurtés à de la résis- 
tance tous azimuts et ont été sommés de toutes parts qu’une révision 
de leurs données soit effectuée, et pas seulement par des gens en- 
tretenant des relations cordiales avec l’industrie; la société demanda 
elle aussi d’accéder aux données. Un avocat leur conseilla d’ignorer 
les menaces de poursuite et de ne pas montrer leur article à la 
compagnie avant qu’il n’ait été accepté pour publication. 

Les pressions continuèrent de monter tant de la part du Conseil 
de la recherche médicale, qui n’avait pourtant pas commandité 
l’étude, que de l’université. Ces institutions ne comprenaient pas, 
ou faisaient semblant de ne pas comprendre, qu’ils n’avaient aucun 
droit d’entraver la recherche. Il semblait que la seule manière de 
s’en sortir était de se rendre au sommet, au ministère de la Santé, 
mais c’est là que les chercheurs ont compris qu’ils arrivaient après 
Boehringer Ingelheim. 


Toutes sortes de fausses rumeurs ont circulé, y compris des 
allégations qu’aucun protocole n’avait été suivi pour effectuer 
l’étude, bien que le protocole ait été soumis à la Fondation sur 
l’asthme et au Conseil de la recherche médicale, lequel avait refusé 
de commanditer l’étude. Boehringer Ingelheim a réussi à entraver, 
presque à empêcher, la publication dans Lancet, qui eut des hésita- 
tions après avoir accepté l’article pour publication, tellement les 
pressions étaient intenses. Lancet recevait chaque jour des téléco- 
pies interminables de la société jusqu’à ce qu’elle se voie contrainte 
de lui demander de cesser ses envois. 


Boehringer Ingelheim avait énormément investi chez les mé- 
decins, et ce qui se révéla fructueux. Leur sympathie allait à la 


société, se préoccupant de ce qu elle pourrait décider de fermer sa 
filiale néo-zélandaise plutôt que d’assurer la sécurité de leurs pa- 
tients. Le ministère de la Santé prit aussi la part de la société, 
rompant son obligation de protection de la confidentialité en 
transmettant à la société la copie du manuscrit qu’il avait exigée des 
chercheurs. 


Cela ne pouvait pas aller plus mal. La première étude des 
chercheurs ne fut pas subventionnée et 1l en alla de même pour la 
deuxième, tandis que l’hôpital Dunedin leur refusa l’accès à ses 
dossiers. Le ministère de la Santé refusait de donner aux chercheurs 
l’assurance qu’on ne montrerait pas à la société le manuscrit de la 
deuxième étude et quand les chercheurs refusèrent de le transmettre, 
le ministère a eu recours à la loi d’accès à l’information pour exiger 
de l’université qu’elle le lui remette. Boehringer donna ensuite les 
informations des chercheurs à ses amis stipendiés afin qu’ils pu- 
blient d’autres résultats avant que paraisse le rapport original. 


Il s’agit là d’une violation grotesque de toutes les règles fon- 
damentales régissant la pratique de la science, mais en dépit de ses 
méthodes malhonnêtes, Boehringer finit par perdre la bataille. La 
part de marché du fénotérol est passée de 30 % à moins de 3 % en 
trois ans et la mortalité par asthme a baissé en même temps, donnant 
raison à la recherche de Pearce et de ses collaborateurs. 


Marketing véreux et recherche 


À un certain moment, nous visitions les pneumologues pour leur 
montrer un film de petites particules blanchâtres qu’on avait placées 
dans les mucosités des bronches. Le mouvement de ces particules 
vers la bouche avait été enregistré avec et sans terbutaline et le 
propos consistait à montrer que les cils bronchiques déplaçaient 
plus rapidement les particules chez les patients traités. L’idée était 
de persuader les médecins non seulement d’utiliser le médicament 
pour l’asthme mais aussi pour le traitement de la bronchite chro- 
nique du fumeur. Ces patients toussent beaucoup, ce qui explique 
pourquoi on supposait qu’une évacuation plus rapide des irritants du 
poumon pourrait être avantageuse. Mais encore là, une simple 
question aurait révélé que l’empereur était nu (comme nous l’avions 
évoqué plus haut!). Il n’existait pas d’étude clinique randomisée 


ayant montré que la terbutaline était efficace chez les patients 
souffrant de bronchite chronique. Même de nos jours, la terbutaline 
n’est autorisée que pour l’asthme et autre bronchospasme, mais pas 
pour la bronchite chronique. 


Il est illégal de promouvoir un médicament pour des indica- 
tions qui ne sont pas approuvées, ce que l’on appelle l’emploi hors 
autorisation de mise en marché ou hors indications. Comme on le 
verra au prochain chapitre, le marketing illégal est très commun, 
tout comme il est aussi coutumier pour les sociétés pharmaceutiques 
de contourner la loi. Il n’est pas illégal de discuter des résultats de la 
recherche avec les médecins, ce qui nous autorisait à montrer le film 
sans enfreindre la loi dans la mesure où nous ne suggérions pas aux 
médecins d’utiliser le médicament pour la bronchite chronique. 
Quand ils nous le demandaient, nous pouvions dire que nous ne 
pouvions pas recommander le médicament pour cette indication 
mais que les résultats étaient intéressants et que les médecins dis- 
posaient de toute latitude pour utiliser des médicaments à toute fin 
qu’ils estimaient raisonnable. Il est absurde que pareilles recom- 
mandations indirectes ne soient pas illégales. Selon moi, elles de- 
vraient l’être. Il n’existe pas de bon motif pour présenter aux mé- 
decins des résultats préliminaires de recherche; pareilles discus- 
sions ne sont raisonnables qu’avec des chercheurs universitaires 
pour le motif de susciter la tenue d’une étude clinique définitive, 
dans l’espoir que la nouvelle indication sera approuvée par les ré- 
gulateurs de médicaments. 


Nous chevauchions aussi la limite de la loi avec une autre 1in- 
dication, mais avant que j’y arrive, il me faut expliquer ce qu’est la 
Collaboration Cochrane. Il s’agit d’un organisme à but non lucratif 
lancé en 1993 par lain Chalmers à Oxford au Royaume-Uni. Il est 
fondé sur une frustration, répandue chez les chercheurs et d’autres, 
provoquée par la qualité médiocre et les préjugés d’une grande 
partie de la recherche médicale, et la compréhension du besoin de 
révisions systématiques et rigoureuses des études randomisées 
capables de montrer d’une manière plus claire les avantages et les 
désavantages découlant de nos interventions. Une fois organisée, la 
Collaboration Cochrane a rapidement pris de l’ampleur et elle 
compte présentement près de 30 000 membres. Ses révisions sont 
publiées d’une manière électronique dans la Bibliothèque Cochrane 


où se trouvent déjà plus de 5 000 révisions qu’on met régulièrement 
à jour. La moitié de la population de la planète a accès gratuitement 
à toutes les révisions grâce aux abonnements nationaux habituel- 
lement payés par les gouvernements ; l’autre moitié a accès aux 
résumés. 


La toux est très fréquente et il existe un marché gigantesque 
pour les médicaments antitussifs en vente libre. Une révision sys- 
tématique par la Collaboration Cochrane des études randomisées 
montre que pas un seul est efficace”, ce qui signifie que le marché 
gigantesque est aussi un gigantesque gaspillage d’argent. Les mé- 
dicaments comme la terbutaline ne semblent pas non plus béné- 
fiques'”, mais quelqu'un chez Astra eut l’idée de suggérer aux 
médecins que la terbutaline avait un effet sur la toux, avec la réfé- 
rence à l’étude illustrée dans le film sur la muqueuse respiratoire. 


Je ne le croyais pas. Pourquoi un médicament utilisé pour di- 
later les bronches des patients souffrant d’asthme agirait-il sur une 
toux qui n’est pas provoquée par un spasme bronchique ? Peu im- 
porte les arguties juridiques, je tiens cela pour de la promotion 
d'utilisation hors indications et il ne se trouvait aucun témoin qui 
puisse dire à quel point on encourageait directement les médecins à 
essayer le médicament pour traiter la toux, puisque la plus grande 
partie des rencontres se déroulaient dans un contexte de face à face 
auquel n’assistaient que le médecin et le représentant pharmaceu- 
tique. 


Nous avons aussi fait quelque chose de bien. Nous avons pu- 
blié un guide illustré à l’intention des patients asthmatiques com- 
prenant huit étapes à propos de l’utilisation de l’aérosol, montrant 
aussi comment on pouvait estimer le nombre des doses restantes, en 
immergeant le contenant dans l’eau pour vérifier s’il flottait ou 
coulait sous la surface. 


Pendant mes deux années chez Astra, de 1975 à 1977, nous 
avons lancé un nouveau produit, des pastilles de zinc, lesquelles 
étaient autorisées pour le traitement des ulcères variqueux et 
ischémiques et d’une maladie très rare et liée au déficit en zinc, 
l’acrodermite entéropathique qui entrave l’absorption du zinc. J’ai 
encore la brochure de vingt pages que j’ai préparée pour le lance- 
ment, fondée sur une brochure du même type en suédois. 


Il est éclairant de comparer cette brochure avec la révision 
Cochrane du zinc pour le traitement des ulcères de la jambe". La 
première étude de la brochure est aussi la plus vaste et elle a été 
publiée dans un périodique prestigieux, le Lancet, ce qui est très 
attirant pour le marketing. Les résultats étaient impressionnants ?. 
Selon la brochure, les ulcères de cinquante-deux patients traités au 
zinc étaient guéris après trente-deux jours alors qu’il en avait fallu 
soixante-dix-sept pour les cinquante-deux traités au placebo. Tou- 
tefois, l’étude n’était pas fiable. La brochure disait que parce que les 
résultats des seize premiers patients montraient clairement quel 
groupe était traité au zinc, il était devenu impossible de la pour- 
suivre en protégeant le double-aveugle. L’étude fut donc exclue de 
la révision Cochrane parce qu’elle n’était pas randomisée, ce qu’on 
attend de toute étude comportant le double-aveugle. 


La brochure rapportait des effets positifs obtenus dans les 
études randomisées, mais les auteurs de la Collaboration Cochrane 
interprétaient autrement les mêmes études. Ces études compre- 
naient six petites études de qualité médiocre n’ayant trouvé aucune 
preuve de l’effet bénéfique du zinc. Comme ce fut le cas pour la 
globacilline, le zinc disparut du marché. 


En 1977, on m’a offert un emploi chez Astra-Syntex, une 
nouvelle entreprise en collaboration lancée par Astra et Syntex de 
Californie. Ma tâche était de mettre sur pied un département mé- 
dical, d’assumer la responsabilité des études cliniques et des pro- 
cédures d’approbation des nouveaux médicaments et de mise au 
point des indications. J’étais très heureux de quitter le marketing, 
mais j’avais des inquiétudes au sujet de la recherche menée par 
l’industrie et je souhaitais m’en aller. J’ai choisi la manière la plus 
pénible de partir en commençant mes études médicales en 1978 tout 
en continuant à travailler pour la compagnie. J’ai obtenu mon di- 
plôme six ans plus tard et j’ai quitté la compagnie pour travailler 
dans différents hôpitaux de Copenhague. 


La survie d'Astra-Syntex dépendait d’un seul médicament, le 
naproxène  (Naprosyn), un médicament  anti-inflammatoire 
non-stéroïdien (AINS) utilisé pour traiter l’arthrite. J’ai effectué 
plusieurs études avec ce médicament et découvert en cours de route 
que je n’étais pas immunisé contre l’influence de la compagnie. Il se 
trouvait plusieurs AINS sur le marché, mais, d’une certaine ma- 


nière, on finit par tellement s’habituer à l’idée que son médicament 
pourrait être meilleur que les autres, qu’on en vient à penser qu’il est 
en fait meilleur, tout comme s’il s’agissait de son enfant. Une des 
raisons expliquant que le marketing des médicaments soit si effi- 
cace est que les gens qui le vendent sont persuadés de vendre un très 
bon médicament. 


Une illustration éloquente de ma naïveté survint lorsque je 
demandai aux responsables du siège social pour l’Europe, situé à 
Londres, pourquoi on ne réaliserait pas une étude comparant le 
naproxène à un analgésique simple comme le paracétamol par 
exemple, pour les blessures survenant dans les sports. Le directeur 
médical m’expliqua aimablement que la compagnie n’était pas 
intéressée par ce type d’étude sans jamais me dire pourquoi, bien 
que j'aie posé la question plus d’une fois. Le motif était évidem- 
ment qu’une telle étude pourrait montrer qu’un analgésique bien 
moins coûteux était aussi efficace, à quoi 1l convient d’ajouter qu’on 
savait déjà que le paracétamol était beaucoup moins dangereux que 
le naproxène. Pour inciter les gens à préférer le naproxène au pa- 
racétamol, il devenait nécessaire de donner aux médecins 
l’impression, sans disposer de données pour la soutenir, que le 
naproxène était plus efficace. 


On y parvenait en recourant à des arguments théoriques. Cela 
est un instrument très puissant de marketing, bien que les arguments 
soient rarement inattaquables. Dans les manuels de pharmacologie, 
le naproxène est décrit comme doté de propriétés an- 
ti-inflammatoires et le discours de vente ressemble à ceci: « Quand 
on se blesse en pratiquant un sport, une lésion des tissus s’ensuit et 
entraîne de l’inflammation et de l’œdème. Il importe donc de ré- 
duire l’inflammation pour accélérer la récupération. » 


Il est très facile de persuader les médecins de se laisser leurrer 
par le chant ; on les rémunère en effet pour écouter et ils effectuent 
ensuite des choix qui se révèlent mauvais (voir le chapitre 8). 
Comme je l’expliquerai d’une manière plus détaillée sous peu, les 
AINS sont des médicaments dangereux et plusieurs milliers de 
personnes meurent chaque année des suites d’ulcères d’estomac qui 
saignent et de crises cardiaques pour m'en tenir aux deux pires 
effets. Mais le marketing fait tout ce qui est nécessaire. IL y a 
quelques années, la télévision danoise a fait état de l’utilisation très 


répandue des AINS dans les clubs de soccer professionnels pour 
toutes sortes de douleurs. Le fait que ces médicaments soient or- 
donnancés ne constituait pas un obstacle parce que les médecins du 
sport fournissaient de grandes quantités de ces médicaments, lais- 
sant les sportifs en consommer autant qu’ils le voulaient, sans ja- 
mais poser de question. Cela provoqua un scandale, mais comme 
c’est l’habitude avec les scandales, il s’évanouit rapidement et je 
suppose qu’on est revenu aux vieilles habitudes. 


Vers 1980, je fus approché par un rhumatologue qui s’occupait 
de l’équipe nationale de soccer du Danemark. Il voulait savoir si le 
naproxène était meilleur que l’aspirine pour les blessures sportives. 
L’aspirine est aussi un AINS — le plus ancien et très peu coûteux — 
mais on l’utilise souvent à petites doses, insuffisantes pour produire 
des effets anti-inflammatoires, tout juste des effets analgésiques. 
Nous avons fait l’étude, utilisant de l’aspirine à petites doses en 
dépit des inquiétudes de mes supérieurs à Londres et, tout comme 
ils l’avaient prédit, il n’existait pas de différences significatives 
entre les deux médicaments. Toutefois, nos résultats ont été analy- 
sés par notre département de statistiques en Suède, qui entreprit une 
fouille méticuleuse et finit par trouver un élément pouvant atténuer 
les craintes de la compagnie, soit que le naproxène n’était pas 
meilleur que l’aspirine. Selon le résumé de l’article '* : 


« Les blessures récentes étaient surreprésentées dans le 
groupe traité à l’acide acétylsalicylique (p<0.01) et quand on 
analysait l’ensemble de tous les patients (c'est-à-dire des 
deux groupes de traitement) un résultat significatif de meil- 
leur traitement ressortait quand l'intervalle entre le trauma- 
tisme et le début du traitement était plus court. Cela pourrait 
avoir influencé les résultats de l'étude. » 


Oh là, là ! J’ai collaboré à cela en tant qu’auteur. En principe, il 
n’y a rien de mal à exprimer des réserves dans un résumé, mais 
qu’on imagine ce qui serait survenu si le naproxène avait fait bien 
mieux que l’aspirine et qu’il se fût trouvé plus de blessures récentes 
dans le groupe utilisant le naproxène. Est-ce que cette réserve 
s’appliquant aux bonnes nouvelles pour la compagnie aurait été 
exprimée dans le résumé ? Bien sûr que non et je doute qu’on en eût 
même parlé dans le corps de l’article. 


Nous avons d’abord proposé l’article au British Journal of 
Sports Medicine. Le rédacteur en chef connaissait bien les priorités 
commerciales au sein de l’industrie; il nous dit être surpris que nous 
proposions une étude de Syntex alors que notre travail contredisait 
des prétentions de la compagnie selon lesquelles le naproxène soit 
plus efficace que l’aspirine et le paracétamol. Nous étions ébahis 
qu’un rédacteur en chef prenne aussi ouvertement le parti des in- 
térêts commerciaux d’une société et son intervention suivante dé- 
clencha nos rires. Il souligna que 18 patients avaient reçu de 
l’aspirine au cours des trois premiers jours suivant une blessure par 
comparaison à deux jours pour le naproxène. Il suggéra alors que la 
comparaison serait plus juste si nous traitions un autre groupe de 
patients comptant au moins 16 personnes traitées avec du naproxène 
pendant les trois premiers jours suivant une blessure. Si nous étions 
disposés à faire cela, il envisagerait sérieusement la publication de 
notre article. Seigneur ! Comment pouvait-il imaginer qu’on puisse 
introduire 16 autres patients traités avec un seul des deux médica- 
ments étudiés dans une étude randomisée en double-aveugle ? C’est 
une démarche impossible ! Nous avons fini par enterrer cette étude, 
bien que ce ne fût pas notre intention, en faisant paraître ses résultats 
dans un périodique peu connu qui disparut cinq ans plus tard”. 


Je me suis toujours demandé comment 1l pouvait être possible 
d’affirmer que les AINS ont des effets anti-inflammatoires, à moins 
que ce ne soit une ruse de marketing. Quand un médicament a un 
effet analgésique, il provoque une mobilisation plus rapidement, ce 
qui réduit l’enflure. Comment donc pourrait-on postuler qu’il y 
aurait aussi un effet anti-inflammatoire distinct ? Les AINS avaient 
des effets chez les rats traités de manière à leur faire enfler les pattes 
et à les rendre sensibles, mais qu’est-ce que cela prouvait ? J’ai 
souvent posé le problème à des rnumatologues et n’ai jamais reçu de 
réponse satisfaisante. 


Toutefois, un jour, je fus approché par un groupe de chirur- 
giens orthopédistes qui souhaitaient étudier les effets du naproxène 
sur les entorses de la cheville. J’ai sauté sur l’occasion pour étudier 
aussi l’effet sur l’enflure qu’on a mesurée en immergeant le pied 
dans l’eau et en comparant son volume avec celui de l’autre pied. 
C’était une étude très intéressante. Nous avons randomisé 173 pa- 
tients à deux reprises : avec ou sans béquilles (mobilisation) et 


traités au naproxène ou recevant un placebo. Cette construction 
factorielle de l’étude est bien peu utilisée en dépit de sa commodité 
et permet de répondre à deux questions sans requérir plus de pa- 
tients que lorsqu’on ne répond qu’à une seule question. Les résultats 
nous ont surpris”. Les patients récupéraient plus rapidement quand 
on les mobilisait, ce qui réduisait aussi l’enflure alors que le 
naproxène n’avait pas d’effet sur l’enflure. Nos patrons suédois 
plutôt portés sur le marketing entravèrent encore notre recherche et 
l’on ne trouve aucune donnée numérique pour aucun de ces résultats 
dans l’article publié. Par contre, j’avais conservé le rapport interne 
détaillé de l’étude démontrant que la mobilisation était spectacu- 
laire. À la première visite de suivi après 2 à 4 jours, 30 des 68 pa- 
tients avaient récupéré par comparaison à 10 de 63 patients utilisant 
des béquilles et la différence de volume entre les deux pieds n’était 
que de 28 ml quand les patients étaient mobilisés par comparaison à 
71 ml quand on utilisait des béquilles. 


C’était une excellente étude porteuse de répercussions sur la 
pratique. Des années plus tard, m’étant infligé une sérieuse entorse 
de la cheville, je me ramenai en douleur à une réunion du comité 
conseil du British Medical Journal (BMJ) à Londres en me dépla- 
çant avec d’énormes difficultés. Un des autres membres du comité 
me demanda pourquoi je n’utilisais pas des béquilles et je lui ai 
répondu que j’avais démontré dans une étude que les patients ré- 
cupèrent plus rapidement quand ils n’y recourent pas. Notre étude 
lui inspira l’idée de faire une révision systématique du repos au lit 
pour toutes les maladies et il identifia 39 études (5777 patients) 
portant sur 15 situations différentes”. Il a trouvé qu'il est nuisible 
d’immobiliser les gens au lit ; il n’a pas trouvé un seul cas qui 
s’améliore alors que plusieurs se sont aggravés. 


Nous avons proposé notre étude à la revue Acta Orthopaedica, 
un modeste périodique nordique, mais les rédacteurs n’ont pas 
compris son importance et l’ont refusée. Nous l’avions aussi pro- 
posée au BMJ, mais mes cochercheurs voulaient maintenant le faire 
paraître au plus tôt. Je ne parvins pas à les persuader que l’article 
était trop important pour paraître en danois seulement, mais c’est 
pourtant ce qu’il arriva après avoir traduit l’article. En effet, plu- 
sieurs années plus tard, un chercheur travaillant à une révision 
systématique du traitement des blessures des tissus mous me dit que 


notre étude n’était pas seulement la plus vaste mais aussi la meil- 
leure et il me demanda de traduire notre article du danois à 
l’anglais! 

En 1990, je soutins ma thèse de doctorat, intitulée Biais dans 
les études à double insu”°, laquelle était composée de six articles. 
J’avais analysé en profondeur 244 rapports d’études qui avaient 
comparé un AINS à un autre. C’était la première fois qu’une classe 
entière de médicaments était étudiée en profondeur et j’ai découvert 
une quantité accablante de biais favorisant le médicament du 
commanditaire par rapport au médicament de comparaison. Les 
rapports des études se révélaient si peu fiables qu’il aurait fallu les 
considérer comme des publicités de médicaments et non comme des 
publications scientifiques. 


J'avais aussi rassemblé des études comparant un AINS avec un 
placebo que j'avais utilisées pour vérifier s’il existait un effet an- 
ti-inflammatoire des AINS. Dans certaines études, les chercheurs 
avaient utilisé des bijoux, soit des bagues, pour mesurer si les mé- 
dicaments agissaient sur les articulations enflées des doigts de pa- 
tients souffrant d’arthrite rhumatoïde. Ils n’avaient pas d'effet”. 
J’ai alors cru que l’idée d’un effet anti-inflammatoire des AINS 
était un canular, comme tant d’autres mythes liés aux médicaments 
et qui ont été inventés par l’industrie pharmaceutique et mis en 
marché par la suite. 


Il est très regrettable que les compagnies pharmaceutiques dé- 
finissent pour nous la manière avec laquelle on doit concevoir les 
médicaments, parce que leurs manipulations sont si colossales. À 
titre d’exemple, il est courant de parler de médicaments de deu- 
xième sinon de troisième génération, comme les antipsychotiques 
de deuxième génération. Cela donne l’impression que ces médi- 
caments sont meilleurs que les anciens, ce qui est rarement confirmé 
par des chercheurs indépendants et financés par le public, quand ils 
les comparent dans de grandes études randomisées. 


Tout comme Astra, Astra-Syntex s’adonna elle aussi au mar- 
keting incompatible avec l'éthique. La dose normalisée de 
naproxène était de 500 mg par jour, mais on demandait aux ven- 
deurs de persuader les médecins d’en utiliser 1000 mg, à l’aide 
d’études doses-réponses rédigées par la compagnie. J’ai révisé de 


telles études pour ma thèse et elles étaient terriblement erronées. 
Dans les études sur le naproxène, les patients recevaient un placebo 
et deux ou trois doses différentes de naproxène dans un devis 
d’étude croisée où tous les patients expérimentaient chaque traite- 
ment selon un enchaînement aléatoire. Les doses variaient entre 250 
mg et 1 500 mg par jour. Plusieurs des résultats n’étaient pas men- 
tionnés et c’est avec un euphémisme tout britannique que je quali- 
fiai les méthodes statistiques de « plutôt inhabituelles * ». 


Aucun des articles ne contenait quelque graphique qui aurait pu 
démontrer aux lecteurs ce qu’il y avait à gagner en recourant à une 
plus grande dose. On prétendait plutôt qu’il existât une relation 
linéaire significative entre la dose et l’effet, ce qui transmettait aux 
lecteurs le message selon lequel, en doublant la dose, on doublait 
l’effet. Cela frise bien l’escroquerie. J’ai présenté neuf courbes 
doses-réponse dans ma révision des AINS. Un exemple est illustré 
dans la figure 2.1. Il n’y a strictement rien à gagner par le recours à 
de plus fortes doses. La différence entre 250 mg et 1500 mg de 
naproxène est un facteur de six en termes d’argent, mais de seule- 
ment 1,0 cm sur une échelle de la douleur en mesurant 10, alors que 
la plus petite différence de douleur que les patients peuvent perce- 
voir est d’environ 1,3 cm'”. Cela signifie que la différence de 1,0 em 
est en fait imperceptible pour le patient. Le plus petit effet clini- 
quement pertinent, c’est-à-dire l’effet qui pourrait justifier qu’on 
prenne le médicament ou qu’on en augmente la dose, est plus petit 
que ce que le patient peut percevoir. En contrepartie, les mauvais 
effets augmentent d’une manière linéaire, ce qui signifie que dou- 
bler la dose entraîne le double des mauvais effets”. Comme certains 
de ces effets sont très graves, soit un ulcère hémorragique ou un 
décès, par exemple, ces médicaments devraient être utilisés à la plus 
petite dose possible. 


Variation en pourcentage 
50 





FIGURE 2.1 Courbe dose-réponse pour Le naproxène. L'effet sur La douleur est 
montré avec des points noirs {10 étant La plus forte douleur possible} et l'améliora- 
tion moyenne pour tous les résultats signalés est représentée par Les points évidés. 


Pareilles manipulations des connaissances n’ont pour but que 
d’augmenter les ventes. Peu nombreux sont les médecins capables 
de faire une lecture critique des rapports de recherche et il se 
pourrait qu’ils aient oublié une partie des notions apprises en 
pharmacologie clinique. Les courbes doses-réponse des médica- 
ments ont presque toujours la forme d’une hyperbole et les doses 
habituelles ont tendance à être élevées, correspondant au sommet de 
la courbe où l’effet s’atténue et plafonne (voir la figure 2.1). 


Le marketing du naproxène est un exemple non équivoque du 
fait que les sociétés pharmaceutiques font passer les profits avant 
les patients et ne se préoccupent guère que leurs actions puissent 


augmenter les décès. La pire compagnie n’était pas Astra-Syntex 
cependant ; c’était Pfizer. Les autres compagnies étaient généra- 
lement d’accord sur le fait que le marketing de Pfizer était particu- 
lièrement agressif et sans pitié”!. L’AINS de Pfizer, le piroxicam 
(Feldene) était aussi colporté à très haute dose". Le piroxicam a une 
demi-vie de longue durée, ce qui nous incitait à penser qu’il n’était 
pas correct de l’utiliser chez les personnes âgées, dont les fonctions 
d’élimination sont ralenties, ce qui peut donner lieu à des accumu- 
lations du médicament et à une augmentation de sa toxicité. 


Le marketing de Pfizer réussissait très bien tout en étant com- 
plètement mensonger, en prétendant que le piroxicam était plus 
efficace que l’aspirine et avait un taux moins élevé d’effets secon- 
daires gastro-intestinaux que plusieurs autres AINS”. La vérité était 
contraire; le piroxicam entraînait plus de réactions mortelles et plus 
d’effets gastro-intestinaux mortels que les autres médicaments. 
Nonobstant cela, les régulateurs américains et britanniques ont 
protégé Pfizer plutôt qu’assuré la protection des patients tandis que 
Pfizer a tenté de dissuader les rédacteurs du BMJ de publier un 
article concluant que le piroxicam provoquait une haute incidence 
de maladie ulcéreuse grave”. Pfizer contesta des faits indéniables 
comme celui que des concentrations sanguines d’AINS plus élevées 
augmentent les risques de mauvais effets et tenta de s’en sortir en 
déclarant que la toxicité gastro-intestinale résultait d’une irritation 
locale de l’estomac plutôt que d’un effet systémique, ce qui est une 
affirmation ridicule. Même si cela avait été exact, les torts infligés 
aux patients seraient restés les mêmes. Cela en dit long sur le ré- 
sultat des façons de faire, qu elles soient bonnes ou mauvaises, 
puisque Pfizer est devenue la plus grosse société pharmaceutique du 
monde. 


Une autre compagnie, Eli Lilly, a continué elle aussi le mar- 
keting agressif de son AINS, le benoxaprofène (Opren ou Oraflex), 
imperturbable devant les effets terrifiants quelle savait que son 
produit causait”. La compagnie claironnait que, sur la foi 
d’expériences en laboratoire, son médicament était différent des 
autres AINS en agissant sur le processus de la maladie, ce qui n’était 
pas vrai. Lilly avait observé une série de 39 patients qui avaient 
souffert d’une aggravation de leurs lésions articulaires, mais la 
compagnie avait conclu exactement le contraire. 


Lilly a ignoré ou rendu insignifiants les effets indésirables in- 
fligés et a négligé d’informer les autorités des cas d’insuffisance 
hépatique et des décès, ce qu’un jugement de cour rendu par la suite 
a décrit comme une « pratique commune dans l’industrie +? ». 
Lilly a fait paraître dans le BMJ un article prétendant qu’aucun cas 
de jaunisse ni de décès n’avait été rapporté, ce qui était un men- 
songe”. En outre, le bénoxaprofène provoque d’autres effets hor- 
ribles comme la photosensibilisation chez 10% des patients et le 
décollement des ongles de leur lit chez 10% également mais on 
autorisa sa mise en marché quand même, en dépit d’études animales 
insuffisantes en toxicologie, et en contrevenant aux propres règles 
de l’Administration des aliments et des médicaments (FDA). Quand 
des chercheurs indépendants ont trouvé que le benoxaprofène 
s’accumulait chez les personnes âgées, Lilly tenta d’empêcher la 
publication et comme d’habitude, la réaction des régulateurs bri- 
tanniques n’a pas été à la hauteur du problème qu’on permit à Lilly 
de minimiser. Ces fautes par omission allaient se révéler fatales 
pour certaines personnes âgées et l’on retira le médicament du 
marché, après deux courtes années. 


Je doute qu’il se trouve un seul régulateur capable de con- 
vaincre les patients que c’était une bonne idée d’autoriser un mé- 
dicament qui fait gravement du tort à un patient sur cinq alors qu’il 
se trouvait déjà sur le marché plusieurs autres AINS moins dange- 
reux. 


La FDA a contrevenu à ses propres règles pour plusieurs autres 
AINS qui ont, par exemple, montré un pouvoir cancérogène trou- 
blant chez l’animal et qui n’auraient pas dû être autorisés pour ce 
motif, ou des médicaments dont les études chez l’animal étaient 
insuffisantes sinon frauduleuses, puisque plusieurs des rats évoqués 
n’avaient jamais existé. La FDA s’est même employée à minimiser 
des découvertes statistiques très significatives de résultats relatifs à 
deux espèces de rongeurs en les qualifiant de marginaux ou de 
bénins alors que les effets étaient malins”. 


Le domaine des AINS est une histoire d’horreur remplie de 
prétentions extravagantes, de contournements des règles, d’inaction 
régulatrice, et de complaisance pour ce que souhaite l’industrie, 
même quand les déclarations émanant des scientifiques de 
l’industrie sont illogiques sinon carrément fausses”?. Plusieurs mé- 


dicaments qui avaient eu droit à ce traitement de faveur de la FDA 
ont fini par être retirés du marché en raison de leur toxicité, en dépit 
de prétentions contraires comme: « Excellente tolérance gastroin- 
testinale » ; (bénoxaprofène) ; « Tolérance supérieure » (indopro- 
fène) ; « Sécurité gastro-intestinale éprouvée » (rofecoxib); « 
S’attaque à la douleur, non au patient » (ketorolac) et « Le plus petit 
profil possible d’effets secondaires » (tolmetin)*. Pure foutaise, 
puisque le plus petit profil possible d’effets secondaires ne peut 
survenir que lorsqu’on ne prend aucun médicament. Parmi les 
autres médicaments retirés du marché, on trouve le zomépirac, le 
suprofène, et le valdecoxib??*#, 


L'histoire des AINS montre que les régulateurs de médica- 
ments sont systématiquement enclins à accorder le bénéfice du 
doute scientifique aux fabricants de médicaments plutôt qu’aux 
patients et aussi que les régulateurs sont devenus encore plus com- 
plaisants dans les années 19807. Comme je le montrerai dans des 
chapitres ultérieurs, que j’illustrerai avec de nouveaux AINS et 
d’autres médicaments, le déclin de la sécurité des médicaments 


s’est poursuivi. 


3. LE CRIME ORGANISÉ, MODÈLE D'AFFAIRES DES 
GROSSES COMPAGNIES PHARMACEUTIQUES 


Les compagnies pharmaceutiques ne parlent jamais des bienfaits ni 
des dangers de leurs médicaments, mais plutôt de leur efficacité et 
de leur innocuité. Les mots créent ce qu’ils décrivent, et la séman- 
tique privilégiée est séduisante. Cela porte à croire que ce ne peut 
être que bénéfique de prendre des médicaments, parce qu’ils sont à 
la fois efficaces et sans danger. Les patients et les médecins font 
aussi habituellement confiance à l’efficacité et à l’innocuité des 
médicaments pour une autre raison, en pensant qu’ils ont été soi- 
gneusement examinés par les agences de réglementation des mé- 
dicaments, à l’aide des critères les plus exigeants, avant d’être 
autorisés à la mise en marché. 


Cela se passe en fait à l’inverse. Si on les compare à l’eau et à la 
nourriture, qui sont non seulement inoffensives mais constituent des 
biens dont on a besoin pour survivre, les médicaments ne sont ha- 
bituellement ni efficaces n1 sécuritaires. Paracelse a déclaré il y a 
500 ans que tous les médicaments sont des poisons et que seule la 
dose différencie un poison d’un remède. Les médicaments font 
toujours des dégâts. Si ce n’était pas le cas, ils seraient inertes et 
donc incapables d’apporter un bienfait quelconque. Il est donc es- 
sentiel de déterminer la dose qui cause plus de bien que de mal à la 
plupart des patients pour tous les médicaments. Même lorsqu’on y 
parvient, la plupart des patients ne tireront aucun avantage des 
médicaments qu’ils prennent (voir le chapitre 4). 


Bien qu’il soit assez évident que les médicaments peuvent tuer, 
c’est une réalité souvent escamotée, aussi bien par les patients que 
les médecins. Les gens font tellement confiance à leurs médica- 
ments que le médecin canadien Sir William Osler (1849-1919) a 
écrit que « le désir de prendre un médicament est peut-être ce qui 


distingue le plus les hommes des animaux! ». La toxine botulinique, 
une neurotoxine sécrétée par la bactérie Clostridium botulinum, 
constitue un exemple particulièrement étonnant. C’est l’un des plus 
violents poisons du monde naturel, une dose aussi petite que 50 ng a 
tué la moitié des singes d’une étude de toxicité (ce qui signifie 
qu’on peut tuer 10 millions de singes avec 1 gramme de cette 
substance). Je me demande bien qui avait besoin de cette informa- 
tion au point de tuer nos proches parents du règne animal pour 
l'obtenir. À quoi sert cet incroyable médicament meurtrier ? À 
traiter les rides entre les sourcils ! Celles-ci apparaissent avec l’âge, 
mais 1l faut faire attention de ne pas être trop vieux n1 d'avoir trop de 
tremblements au moment d'injecter la toxine, car elle peut être 
absorbée par les muqueuses des yeux, ce qui aurait pour effet de 
causer la mort. L’encart contenu dans l’emballage avertit d’ailleurs 
que des décès sont survenus. Est-ce que cela vaut vraiment la peine 
de courir le risque de mourir, aussi petit soit-1il, seulement parce 
qu’on a des rides ? D’autres questions sont soulevées : « Le médi- 
cament peut-il être utilisé à des fins suicidaires ou meurtrières ? 
Pourquoi a-t-il été approuvé ? » 


Le fait que les médicaments soient dangereux et devraient être 
utilisés avec précaution signifie que les normes d’éthique des ceux 
qui s’occupent de la recherche et de la commercialisation pharma- 
ceutiques devraient être très élevées. Je me suis entretenu avec 
plusieurs acteurs de l’industrie pharmaceutique pour découvrir ce 
que les compagnies pensent d’elles-mêmes, et les réponses varient 
de très positives, en provenance de ceux qui étaient fiers des études 
cliniques qu’ils avaient effectuées, à très négatives. Il est peut-être 
plus intéressant d’observer l’impression que les compagnies phar- 
maceutiques veulent projeter sur le public, et de comparer cela avec 
ce qu’elles font réellement. La Pharmaceutical Research and Ma- 
nufacturées of America (PhRMA) prétend que ses membres sont « 
engagés à obéir aux normes d’éthique les plus rigoureuses, ainsi 
qu’à toutes les exigences légales? ». Son propre Code sur les inte- 
ractions avec les professionnels de la santé (Code on Interactions 
with Healthcare Professionals) déclare”: 


Notre mission d'aider les patients repose essentiellement sur 
des relations éthiques avec les professionnels de la santé 
Une part importante du succès de cette mission consiste à 


s'assurer que les professionnels de la santé puissent compter 
sur les informations les plus récentes et les plus valides dis- 
ponibles à propos des médicaments d'ordonnance. 


Allons-y d’une autre citation. On trouve le texte suivant sous la 
rubrique OBJECTIF ENGAGEMENT HONNÉTETÉ : « Notre 
objectif est d’être le producteur de biens de consommation le plus 
populaire, respecté et socialement responsable au monde’. » 
Comme on le verra sous peu, les actions de l’industrie pharmaceu- 
tique ont très peu à voir avec l’honnêteté, le respect, et la respon- 
sabilité sociale. Comment peuvent-ils donc écrire tout cela à propos 
d’eux-mêmes ? En fait, ce n’est pas eux qui ont dit cela. Ils auraient 
pu, mais la citation provient d’une publicité de Philip Morris dans 
un journal où l’on peut admirer le portrait d’une jeune femme sou- 
riante dont la beauté ne tardera certes pas à se faner si elle fume. 


Je dis cela pour illustrer le fait que même l’industrie la plus 
meurtrière de la planète ne peut résister à la tentation de répandre 
des bobards tout en augmentant la consommation totale de tabac 
grâce à une commercialisation ciblée directement sur les adoles- 
cents des pays en développement qui n’ont pas encore commencé à 
fumer. Cette commercialisation fait plus que compenser le déclin du 
tabagisme dans les pays développés. En quoi est-ce socialement 
responsable de tuer délibérément tous les ans des millions de gens 
qui n’avaient pas besoin du produit au départ ? Ceux qui ont essayé 
de fumer une cigarette savent de quoi je parle. À 15 ans, j’ai réussi à 
fumer la moitié d’une cigarette avant de devenir tellement étourdi 
que j’ai vomi, pour ensuite quitter l’école et aller directement au lit, 
aussi pâle que mes draps. Ma mère s’est demandée quelle terrible 
maladie m'avait frappé aussi durement, et elle me confia plus tard 
avoir trouvé la moitié d’une cigarette dans ma poche de chemise. 


L’écart entre ce que proclame l’industrie pharmaceutique sur « 
les normes d’éthique les plus rigoureuses », « le respect de toutes les 
exigences légales et « les informations les plus valides sur les mé- 
dicaments d’ordonnance » et la réalité de la conduite des grandes 
pharmaceutiques est aussi très important. L’image que les princi- 
paux dirigeants ont d’eux-mêmes — ou encore l’impression qu’ils 
tentent de donner à propos de leurs activités — n’est même pas par- 
tagée par leurs propres employés. Un sondage interne de 2001 ef- 


fectué auprès des employés de Pfizer, dont la consultation n’est pas 
accessible au public, montrait que 30 % environ n'étaient pas 
d’accord avec l’énoncé « La haute direction fait preuve d’un com- 
portement éthique et honnête”. » 


En 2012, la compagnie Pfizer a accepté de payer 60 millions de 
dollars aux États-Unis pour régler à l’amiable une enquête fédérale 
sur une affaire de pots-de-vin à l’étranger. Pfizer était accusée 
d’avoir corrompu non seulement des médecins, mais aussi des 
administrateurs et des législateurs dans plusieurs pays d'Europe et 
d'Asie. Les enquêteurs ont affirmé que des divisions de Pfizer 
avaient tenté de cacher les pots-de-vin en décrivant les paiements 
comme des dépenses légitimes dans la comptabilité ; de la forma- 
tion, des frais de transport ou de divertissement, par exemple. 
D’après les documents du procès, la compagnie a effectué des vi- 
rements mensuels pour ce qu’elle a décrit comme « des services de 
consultant » à un médecin en Croatie qui a contribué à décider quels 
médicaments le gouvernement autoriserait pour la vente et le 
remboursement. Pfizer n’a pas nié ni admis les allégations, ce qui 
est routinier lorsque les compagnies pharmaceutiques règlent à 
l’amiable des accusations de fraude. 


Le plus gros revendeur de stupéfiants, hoffman-laroche 


Les 10 plus grandes compagnies pharmaceutiques” sont toutes 
signataires du code US PhRMA, à l’exception de Hoffman-La 
Roche, de Suisse”, qui était le plus important fraudeur corporatif au 
monde dans les années 1990 selon un classement de 1999 réperto- 
riant toutes les industries, y compris les banques et l’industrie pé- 
trolière*. Des hauts dirigeants de Roche Gogo d’Hoffmann-La 
Roche) menaient un cartel qui, d’après la division antitrust du mi- 
nistère de la Justice des États-Unis, était le complot criminel anti- 
trust le plus envahissant et le plus néfaste jamais découvert”. Des 
membres de la haute direction de certaines des plus grandes com- 
pagnies pharmaceutiques du monde, d'Europe et d’Asie surtout, se 
rencontraient secrètement dans des suites de grands hôtels et lors de 
conférences. Travaillant de concert dans une coalition effrontément 
appelée Vitamins Inc., ils se sont partagé les marchés mondiaux en 
orchestrant soigneusement des augmentations de prix, escroquant 
du coup certaines des plus grandes compagnies d’alimentation au 


monde. À elle seule, Roche a eu des revenus de 3,3 milliards de 
dollars aux États-Unis pour la durée du complot et, pendant ce 
temps, les conspirateurs ont graduellement augmenté le prix des 
vitamines brutes de façon subtile pour ne pas attirer l’attention; ils 
ont aussi truqué le processus des appels d’offres”. 


Le ministère de la justice a accusé Kuno Sommer, ancien di- 
recteur du marketing mondial de la division vitamines et produits de 
chimie fine de Hoffman-La Roche, d’avoir participé au cartel des 
vitamines et d’avoir menti aux enquêteurs du ministère en 1997 
pour tenter de cacher le complot! Sommer a plaidé coupable et 
écopé d’une peine de quatre mois de prison. Suivant l’effondrement 
du complot, ceux qui étaient impliqués ont accepté de payer presque 
1 milliard de dollars pour régler les accusations antitrust fédérales, 
et presque tous les gros fabricants de vitamines du monde étaient à 
un cheveu d’accepter de payer une somme additionnelle de 1 mil- 
liard de dollars. Roche accepta de payer 500 millions de dollars, 
l’équivalent d’un an environ du revenu de ses ventes de vitamines 
aux États-Unis, et deux directeurs ont reçu des sentences de prison 
de quelques mois. Du côté de l’Europe, la Commission européenne 
imposa des amendes à quelques-unes des plus grandes compagnies 
pharmaceutiques du monde, incluant Roche, pour la somme record 
de 523 millions de livres sterling en 2001 !". Il est surprenant que le 
cartel ait existé aussi longtemps étant donné qu’un initié de Roche 
avait déjà sonné l’alarme en 1973, ce dont avait pris acte la Com- 
mission européenne (voir le chapitre 19). 


Entre les deux guerres mondiales, Roche a fourni de la mor- 
phine au monde interlope. D’autres compagnies pharmaceutiques 
du Royaume-Uni, d’Allemagne, du Japon, de la Suisse, et des 
États-Unis ont aussi participé au commerce de l’opium, de la 
morphine, et de l'héroïne! ?*, Le PDG de Roche aux États-Unis, 
Elmer Bobst, a eu beaucoup de mal à persuader ses supérieurs de 
Bâle de mettre un terme à leurs pratiques d’affaires contraires à 
l’éthique'*. Roche a continué à envoyer des stupéfiants aux 
États-Unis à l’insu de Bobst, mais ce dernier mit la main sur un 
télégramme énigmatique au cours d’une visite au siège social, qui 
ne laissait aucun doute sur le fait que cela provenait de criminels 
américains. Îl était question d’une cargaison de bicarbonate de 


soude, qu’on utilise pour faire des gâteaux ! 


Roche accepta d’interrompre le trafic quand Bobst a rapporté 
que le gouvernement des États-Unis avait menacé d’interdire à la 
société de faire des affaires aux États-Unis si elle ne cessait pas ces 
activités. Toutefois, Roche ne tarda pas à s’y remettre, encore une 
fois sans en aviser Bobst. Dans son livre!*, Bobst mentionne que 
l’homme derrière tout cela n’était pas fondamentalement un homme 
immoral, mais complètement amoral en affaires. Bobst ne com- 
prenait pas comment il était possible d’avoir deux normes 
d’éthique, une pour la vie privée et l’autre pour les affaires. II a aussi 
décrit comment Roche esquivait les impôts suisses grâce à une 
compagnie établie dans un paradis fiscal, le Lichtenstein. 


Vendre des médicaments dont les gens n’ont pas besoin cons- 
titue une pratique très lucrative, surtout quand les médicaments 
affectent des fonctions cérébrales. Roche a poussé le Valium (dia- 
zépam) jusqu’à ce qu’il devienne le médicament le plus vendu au 
monde, quoique plusieurs indications pour son utilisation eussent 
été très douteuses, et que son prix de gros était vingt-cinq fois plus 
élevé que le prix de l’or'?. Au début des années 1970, Roche a été 
mise à l’amende par des officiels antitrust en Europe pour s’être 
adonnée à un comportement anticoncurrentiel dans la vente du 
Valium et d’un autre tranquillisant parmi les meilleurs vendeurs, le 
Librium (chlordiazépoxide)°. 


Il aura fallu 27 ans après que le premier rapport à propos de la 
dépendance ait été publié avant que les autorités chargées de ré- 
glementer les médicaments reconnaissent catégoriquement que les 
tranquillisants créent une forte dépendance”, au même titre que 
l’héroïne et d’autres stupéfiants. Quand on tente de comprendre ce 
que l’industrie pharmaceutique fait à la population, je crois que le 
fait que certaines des drogues qui affectent le cerveau soient légales 
et d’autres illégales n’a aucune pertinence dans une perspective 
relevant de l’éthique. En outre, la distinction n’a aucune importance 
si l’on considère que l’industrie pharmaceutique ne se préoccupe 
pas vraiment de savoir si ses gestes sont légaux ou pas, comme 
l’illustre leur utilisation envahissante du marketing illégal. De plus, 
ce qui est légal ou pas peut varier en fonction des pays, des modes et 
des croyances de l’époque. Par exemple, les stupéfiants n’ont pas 
toujours été illégaux, et bien qu’il soit illégal de vendre du hachich 
dans la plupart des pays, il est légal d’en fumer aux Pays-Bas. Il est 


vendu dans des soi-disant cafés, un drôle de nom qui m'a déjà induit 
en erreur. Les petits déjeuners servis dans les hôtels sont trop dis- 
pendieux quand on pense aux quelques aliments que la plupart 
d’entre nous mangeons le matin. J’ai alors décidé d’aller dans un 
café un beau matin à Amsterdam. Le propriétaire a bien rigolé 
quand je lui ai demandé un café, étant donné qu’il n’en avait pas. 
Peu de temps après, trois ravissantes filles du Moyen-Orient sont 
entrées dans le café et m’ont affirmé que le Libanais Noir était le 
meilleur et que c’était d’ailleurs cela quelles s’apprêtaient à fumer. 


Un autre exemple d’incohérence légale en ce qui a trait aux 
substances qui affectent le cerveau: il est illégal de produire son 
propre brandy mais légal d’en acheter au magasin. 


Peu importe le statut légal des substances psychoactives, 1l y a 
des médicaments à vendre dans les deux cas. Après avoir examiné 
l'industrie pharmaceutique en détail, John Braithwaite a publié ses 
observations dans un livre intitulé Corporate Crime in the Phar- 
maceutical Industry. Dans son ouvrage, on peut lire ceci”: 


Les gens qui ont une dépendance à des drogues illicites 
comme l'héroïne sont perçus comme faisant partie des pa- 
rias les plus crapuleux de la civilisation moderne. Par compa- 
raison, on a tendance à considérer les colporteurs de médi- 
caments licites comme autant de fournisseurs d’un bien so- 
cial, motivés par l’altruisme. 


Le temple de la honte pour les grandes pharmaceutiques 


Le BMJ paraît une fois par semaine, et la plupart des numéros dé- 
crivent un ou des scandales reliés à l’industrie pharmaceutique dans 
la section Nouvelles, ou ailleurs. Le New York Times publie aussi 
plusieurs articles à propos des incartades de l’industrie pharmaceu- 
tique, et la plupart des documents que j'ai amassés au cours des 
années proviennent de ces deux sources très respectées. Ces der- 
nières années, plusieurs articles et livres ont décrit des cas de fautes 
professionnelles graves commises par les grandes sociétés phar- 
maceutiques sur le plan de la recherche, ainsi que des exemples de 
marketing frauduleux?”*1%??, mais bien que la preuve soit acca- 
blante, la réaction typique de l’industrie pharmaceutique quand une 
compagnie se fait prendre, c’est de dire qu’il s’agit de quelques 


pommes pourries comme on en trouve dans toutes les entreprises. 


La question qui nous intéresse, c’est de savoir si l’on trouve 
une pomme pourrie isolée ici et là, ce qui pourrait être excusable, ou 
si c’est le panier entier qui est pourri, c’est-à-dire si la plupart des 
compagnies ont l’habitude d’enfreindre la loi. 


Pour le savoir, j’ai effectué dix recherches sur Google en 2012, 
en combinant les noms des dix plus importantes compagnies 
pharmaceutiques” avec le mot « fraude ». J’ai relevé entre 0,5 et 27 
millions de mentions pour chacune des compagnies. J’ai choisi 
l’affaire la plus marquante décrite parmi les dix mentions de la 
première page soumise par Google et j’ai étoffé l’information à 
l’aide de sources additionnelles. 


Les dix cas étaient tous récents (2007-2012) et tous impli- 
quaient les États-Unis”. Les infractions criminelles les plus fré- 
quentes concernaient le marketing illégal qui recommandait des 
médicaments pour des utilisations hors indications, des déclarations 
mensongères à propos des résultats expérimentaux, des dissimula- 
tions d’informations à propos des dangers des médicaments, et de la 
fraude aux dépens de Medicaid et de Medicare. Je décris les cas en 
ordre décroissant, selon la taille de la compagnie. 


Pfizer accepte de payer 2,3 milliards de dollars en 2009 


À l’époque, c’était le plus imposant règlement dans une affaire de 
fraude des soins de santé de toute l’histoire du ministère de la Jus- 
tice des États-Unis”. Une filiale de la compagnie a plaidé coupable 
à des accusations de mauvais étiquetage de médicaments « dans le 
but de frauder ou de tromper » et la compagnie a été jugée coupable 
d’avoir fait la promotion illégale de quatre médicaments : Bextra 
(valde-coxib, un médicament contre l’arthrite, retiré du marché en 
2005) ; Geodon (ziprasidone, un antipsychotique) ; Zyvox (li- 
nezolid, un antibiotique) et Lyrica (pregabaline, pour traiter 
l’épilepsie). 

Une somme de 1 milliard de dollars a été prélevée pour régler à 
l’amiable les allégations stipulant que Pfizer avait offert des 
pots-de-vin et des séjours luxueux à des fournisseurs de services de 
santé pour les inciter à prescrire les quatre médicaments, et six 
lanceurs d’alerte reçurent 102 millions de dollars. Pfizer signa un 


engagement d’intégrité corporative avec le ministère de la Santé et 
des Services sociaux des États-Unis, ce qui implique l’obligation de 
bien se comporter pendant les cinq prochaines années. Pfizer avait 
ratifié trois ententes du même type auparavant”, et au moment 
même où Pfizer promettait aux procureurs fédéraux de ne plus 
jamais faire de marketing illégal en signant l’entente, elle faisait par 
ailleurs exactement cela”. 


L’antibiotique de Pfizer, Zyvox, coûte huit fois plus cher que la 
vancomycine, un médicament supérieur selon les dires mêmes de 
Pfizer dans son propre manuel de référence, mais Pfizer a menti aux 
médecins, en leur disant que Zyvox était meilleur. Même après que 
la FDA ait dit à Pfizer d’arrêter ses prétentions non fondées car elles 
constituaient des risques sérieux étant donné que la vancomycine 
est utile pour des conditions qui mettent en danger la vie du malade, 
Pfizer a continué à dire aux hôpitaux et aux médecins que Zyvox 
sauverait plus de vies que la vancomycine””. 


Novartis accepte de payer 423 millions de dollars en 2010 


Le paiement concernait la responsabilité civile et criminelle qui 
découlait du marketing illégal du Trileptal (oxcarbazepine, un mé- 
dicament pour traiter l’épilepsie et approuvé pour traiter les crises 
partielles, mais pas pour aucune douleur, aucun problème psychia- 
trique ni aucune autre utilisation) *. La compagnie a fait le marke- 
üng illicite du Trileptal et de cinq autres médicaments, et entraîné la 
soumission de requêtes frauduleuses de remboursement auprès des 
programmes de santé gouvernementaux. L’entente résolvait les 
allégations stipulant que la compagnie avait payé des pots-de-vin à 
des professionnels de la santé dans le but de les inciter à prescrire du 
Trileptal et cinq autres médicaments : le Diovan (valsartan, pour 
l’hypertension) ; le Zelnorm (tegaserod, un médicament pour le 
syndrome du côlon irritable et la constipation, retiré du marché par 
la FDA en 2007 en raison de sa toxicité cardiovasculaire) ; le 
Sandostatin (octreotide, un médicament qui imite une hormone 
naturelle) ; l’'Exforge (amlodipine + valsartan, pour l’hypertension) 
et le Tekturna (aliskiren, pour l'hypertension). 


Les lanceurs d’alerte, tous d’anciens employés de Novartis, ont 
reçu des paiements de plus de 25 millions de dollars et Novartis a 
ratifié un engagement d’intégrité corporative. 


Sanofi-Aventis doit payer plus de 95 millions de dollars pour 
régler une accusation de fraude en 2009 


Selon l’arrangement à l’amiable, Aventis avait surfacturé des orga- 
nismes de santé locaux et fédéraux pour des médicaments destinés à 
des patients nécessiteux””, Le ministère de la Justice assura qu’il 
ferait en sorte de garantir que les programmes destinés aux groupes 
les plus vulnérables dans la population ne paieraient pas plus cher 
pour des médicaments que ce que la loi permet. Aventis reconnut 
avoir communiqué des informations inexactes sur le prix des mé- 
dicaments pour des patients du programme de rabais du prix des 
médicaments destinés aux patients pauvres par Medicaid. La 
compagnie a fait exprès pour fausser les prix, en sous-payant les 
rabais à Medicaid tout en surfacturant certains organismes de santé 
publique pour ces médicaments. La fraude a eu lieu entre 1995 et 
2000 et concernait des pulvérisations nasales à base de stéroïdes 
contenant de la triamcinolone. 


GlaxoSmithKline doit payer 3 milliards de dollars en 2011 


Il s’agit du plus important règlement de toute l’histoire du ministère 
de la Justice des États-Unis dans une affaire de fraude des soins de 
santé”. GlaxoSmithKline a reconnu être coupable d’avoir fait le 
marketing d’un certain nombre de médicaments de manière illégale 
pour des utilisations hors indications, incluant le Wellbutrin (bu- 
propion, un antidépresseur) ; le Paxil (paroxetine, un antidépres- 
seur) ; l’Advair (fluticasone + salmeterol, un médicament pour 
l’asthme) ; l’Avandia (rosiglitazone, un médicament pour traiter le 
diabète) et le Lamictal (lamotrigine, un médicament pour 
l’épilepsie). 

Un an auparavant, le ministère de la Justice avait accusé un 
ancien vice-président et un des principaux avocats de Glaxo d’avoir 
fait de fausses déclarations et d’avoir entravé une enquête fédérale 
sur le marketing illégal du Wellbutrin pour la perte de poids *. 
L’accusation incriminait le vice-président d’avoir menti à la FDA 
en niant que les médecins qui faisaient des présentations lors 
d’événements corporatifs avaient fait la promotion du Wellbutrin 
pour des utilisations qui n’avaient pas été approuvées par 
l’organisme, et d’avoir caché des documents incriminants. 


La compagnie a versé des pots-de-vin à des médecins, négligé 
d’inclure certaines données sur la sécurité de la rosiglitazone dans 
des rapports soumis à la FDA, et même suggéré que l’Avandia 
comportait des bienfaits pour le système cardiovasculaire dans les 
programmes quelle commandite, malgré la présence d’avertisse- 
ments à propos des risques cardiovasculaires sur l’étiquette ap- 
prouvée par la FDA. Avandia a été retiré du marché européen en 


2010 en raison d’une augmentation des décès cardiovasculaires. 


Certaines allégations de fraude envers le programme Medicaid 
faisant état de fausses informations à propos des prix étaient aussi 
couvertes par l’entente. Les lanceurs d’alerte étaient quatre em- 
ployés de GlaxoSmithKline, y compris un ancien directeur du dé- 
veloppement marketing senior et un vice-président régional. La 
compagnie conclut un engagement d’intégrité corporative. 


AstrazZeneca doit payer 520 millions de dollars en 2010 pour 
régler une affaire de fraude 


Les accusations stipulaient qu’ AstraZeneca avait procédé au mar- 
keting illégal d’un de ses médicaments les plus populaires, 1 an- 
tipsychotique Seroquel (quétiapine), aux enfants, aux personnes 
âgées, aux anciens combattants, et aux détenus, pour des utilisations 
non approuvées par la FDA, comprenant l’agressivité, la maladie 
d’Alzheimer, la maîtrise de la colère, l’anxiété, le trouble déficitaire 
de l’attention avec hyperactivité (TDAH), la démence, la dépres- 
sion, les troubles de l’humeur, le syndrome post-traumatique et 
l'insomnie””. De plus, la compagnie a ciblé son marketing illégal sur 
des médecins qui ne traitent habituellement pas de patients psy- 
chotiques, en versant des pots-de-vin à certains d’entre eux. 
D’autres médecins ont été envoyés dans des complexes touristiques 
somptueux pour les encourager à faire la promotion du médicament 
et à le prescrire pour des utilisations hors indications. Le lanceur 
d’alerte devait recevoir au-delà de 45 millions de dollars. 


L’amende était minime, étant donné que les ventes du médi- 
cament avaient atteint 4,9 milliards en 2009. AstraZeneca a nié 
toute action fautive, bien que ses méfaits aient été évidents. Voici la 
déclaration du procureur général des États-Unis à ce propos”: 


Il n’est pas question de crimes sans victimes — les gestes illé- 


gaux des compagnies pharmaceutiques et les affirmations 
mensongères à l'encontre de Medicare et de Medicaid peu- 
vent mettre en danger la santé du public, corrompre les déci- 
sions médicales des fournisseurs de services de santé, et sou- 
tirer des milliards de dollars directement des poches des 
contribuables. 


Roche persuade des gouvernements de faire des réserves de 
Tamiflu 


Roche a perpétré ce qui est à mes yeux le plus grand vol de 
l’histoire” *”, bien que personne n’ait encore traîné la compagnie 
devant un tribunal. Pour se préparer à l’épidémie modérée 
d’influenza de 2009, les gouvernements des États-Unis et de 
l’Europe ont dépensé des milliards d’euros et de dollars pour 
acheter du Tamiflu (oseltamivir). 


Roche a omis de publier la plupart des données provenant des 
études cliniques et refusé de les partager avec des chercheurs in- 
dépendants de la Collaboration Cochrane. En se basant sur des 
essais non publiés, Roche prétendait que le Tamiflu réduisait les 
admissions à l’hôpital de 61%, les complications secondaires de 67 
%, et les infections des voies respiratoires inférieures nécessitant 
des antibiotiques de 55 %*%. Curieusement, la compagnie a con- 
vaincu l’European Medicines Agency (EMA) d’approuver le mé- 
dicament pour la prévention des complications dues à l’influenza, et 
le résumé des caractéristiques du produit publié par l’organisme 
déclarait que les complications des voies respiratoires inférieures 
avaient été réduites passant de 12,7% à 8,6% (P = 0,001). 


En contrepartie, la FDA a envoyé une lettre d’avertissement 
intimant à Roche de cesser de prétendre que le Tamiflu réduit la 
gravité et l’incidence des infections secondaires, et en obligeant la 
compagnie à imprimer une mise en garde sur les étiquettes : « Les 
effets positifs du Tamiflu sur des conséquences potentielles de 
l’influenza saisonnière, aviaire, ou pandémique (comme les hospi- 
talisations, la mortalité, ou l’impact économique) n’ont pas été 
démontrés””"?. » 


Quand la FDA a examiné pour la première fois le zanamivir 
(Relenza), un médicament similaire produit par GlaxoSmithKline, 


le comité consultatif a recommandé que le médicament ne soit pas 
approuvé par un vote de 13 contre 4”. D’une analyse à l’autre, le 
zanamivir n’était pas plus efficace qu’un placebo quand les patients 
prenaient un autre médicament comme du paracétamol”. Dans les 
jours qui ont suivi cette décision, Glaxo fit parvenir une missive 
enflammée à la FDA déclarant que la décision était « en complet 
désaccord avec la volonté du Congrès qui souhaite que le déve- 
loppement et l’approbation des médicaments s'effectuent rapide- 
ment et avec assurance” ». Cette menace a eu pour effet d’ébranler 
la direction de la FDA qui renversa la décision du comité en criti- 
quant l’évaluateur, le biostatisticien Michael Elashoff, pour avoir 
fait un témoignage négatif. À l’origine, Elashoff était aussi chargé 
d'examiner la demande concernant l’oseltamivir, mais on la lui 
retira” et il quitta l’agence après que cette dernière eut fait la dé- 
monstration du processus faisant qu’un médicament inefficace soit 
approuvé. Quand le zanamivir a été approuvé, la FDA a été con- 
trainte d’approuver aussi l’oseltamivir la même année“!. 


Il n’existe pas de preuve convaincante que le Tamiflu pré- 
vienne les complications dues à l’influenza ou qu’il réduise la 
transmission de l’influenza aux autres. Cependant, Roche a engagé 
des rédacteurs anonymes, et l’un d’eux a rappelé : « Les comptes 
reliés au Tamiflu donnaient une liste de messages-clés qu’on devait 
insérer. C’était supervisé par le département du marketing et c'est à 
ce département que nous rendions des comptes”. » Au mieux, le 
Tamiflu réduit la durée de l’influenza de 21 heures“?, ce qui peut 
probablement se faire à l’aide de médicaments beaucoup moins 
chers comme l’aspirine et le paracétamol**. En outre, le Tamiflu 
comporte des dangers importants, mais ils ont été si bien dissimulés 
que les chercheurs de Cochrane n’ont pas pu en parler dans leur 
révision Cochrane. Les chercheurs de Cochrane ont quand même 
trouvé que des cas d’hallucinations et d'accidents bizarres ont été 
rapportés assez régulièrement dans la surveillance post-marketing 
de Roche“!, dans le même sens qu’une série de cas au Japon, et des 
expériences sur des rats qui montraient plusieurs des mêmes 
symptômes. Un article de périodique signé par un groupe d’auteurs 
de chez Roche prétendait que les souris et les rats à qui l’on avait 
donné une dose très élevée de Tamiflu ne présentaient aucun effet 
secondaire, mais selon les documents soumis au ministère japonais 


de la Santé, du travail, et du bien-être, par Chugai, la filiale Japo- 
naise de Roche, la même dose de Tamiflu tuait plus de la moitié des 
bêtes“! ! 

Si les données non publiées par Roche avaient réellement 
démontré ce que la compagnie prétend, Roche n’aurait pas hésité a 
les publier ou à les partager avec les chercheurs de Cochrane. 
Étonnamment, cependant, Roche a déclaré que des études addi- 
tionnelles « fournissaient peu d’information nouvelle et seraient 
donc peu susceptibles d’être publiées par les périodiques les plus 
réputés® ». Ces affirmations sont ridicules. Je ne peux m’empêcher 
ici de citer Drummond Rennie, le rédacteur en chef du JAMA qui a 
déclaré dans la publicité qu’il a faite pour le premier congrès sur la 
révision par les pairs”: 

Il semble qu'aucune étude ne soit trop fragmentée, aucune 
hypothèse trop insignifiante, aucune citation tirée de la do- 
cumentation qui soit trop subjective ou trop égoïste, aucune 
conception trop tordue, aucune méthodologie trop bâclée, 
aucune présentation des résultats qui soit trop inexacte, trop 
obscure, et trop contradictoire, aucune analyse qui soit trop 
intéressée, aucun argument trop partial, aucune conclusion 
trop vaseuse ou trop injustifiée, et aucune syntaxe ni gram- 
maire trop insultantes pour empêcher qu’un article finisse 
par être publié. 

Après beaucoup d’attention médiatique, Roche a promis en 
2009 de placer sur son site Web la totalité des rapports n’ayant pas 
encore été publiés, mais on les attend encore. 


Un autre fait pour le moins étrange est l’envoi par Roche d’un 
protocole d’entente à un des chercheurs de Cochrane stipulant 
qu’une fois signée, il ne pouvait même pas mentionner l’existence 
même de cette entente ! De toute évidence, Roche avait non seu- 
lement l’intention de continuer à cacher ses données, mais aussi de 
faire taire les gens qui demandaient à les voir. Le chercheur de 
Cochrane a demandé une clarification le jour suivant sans jamais 
recevoir de réponse. 


Le Conseil de l’Europe a critiqué certains gouvernements na- 
tionaux, l'OMS (Organisation mondiale de la santé) et les orga- 


nismes de l’UE (Union européenne) pour s’être rendus coupables 
d’actions ayant entraîné le gaspillage de sommes d’argent impor- 
tantes®. Plusieurs se sont demandé pourquoi l'OMS choisissait, 
pour rédiger des directives relatives aux médicaments contre la 
grippe, des gens payés par les compagnies qui commercialisent ces 
médicaments, et qui omettaient ce détail dans leurs rapports et 
pourquoi il y avait tellement de secret autour de tout cela qu’il 
n’était même pas possible, de l’extérieur, d’obtenir de l’information 
sur ceux qui siégeaient au comité de l'OMS”. 


L’OMS a été le partenaire idéal des excès de Roche qui s’est 
vantée de travailler à titre de partenaire responsable des gouver- 
nements pour les assister dans leurs planifications destinées à faire 
face à la pandémie”. Les actions de Roche démentent cette préten- 
tion, si bien que j’ai suggéré en 2012 que les gouvernements euro- 
péens poursuivent Roche pour récupérer les milliards d’euros qu’ils 
avaient dépensés inutilement pour faire des réserves de Tamiflu, ce 
qui aurait aussi pu faire la lumière sur les résultats cliniques ca- 
chés“. De plus, j’ai proposé de boycotter les produits de Roche 
jusqu’à ce qu’ils publient les données manquantes sur le Tamiflu. 


Johnson & Johnson contrainte de payer une amende de 1,1 
milliard de dollars en 2012 


Un jury a découvert que la compagnie et sa filiale Janssen ont mi- 
nimisé et dissimulé certains risques associés à son médicament 
antipsychotique Risperdal (rispéridone)*. Le juge a découvert 
presque 240 000 infractions à la loi sur les fraudes de Medicaid en 
Arkansas. Les jurés ne tardèrent pas à rendre un verdict favorable à 
l’État, qui avait déclaré que Janssen avait menti au sujet des effets 
secondaires du Risperdal potentiellement dangereux pour la vie du 
malade; comme ceux d’autres antipsychotiques, les effets incluaient 
des gains de poids, du diabète, des accidents vasculaires cérébraux, 
des convulsions, et même des décès. La FDA a ordonné à Janssen 
de publier un communiqué à l’intention des médecins pour corriger 
une lettre préalable qui disait que le médicament n’augmentait pas 
le risque de diabète. Après le verdict, Janssen a continué à insister 
sur le fait qu’elle n’enfreignait pas la loi. Parmi plusieurs verdicts 
rendus précédemment contre la compagnie quelques mois aupara- 
vant, on trouve une amende civile de 327 millions de dollars en 


Caroline du Sud et un règlement à l’amiable de 158 millions de 
dollars au Texas. 


Le pire dans tout cela, c’est que les crimes ont aussi un lourd 
impact sur les enfants”. Plus d'un quart du Risperdal est consommé 
par des adolescents et des enfants, malgré des indications non 
autorisées ; un panel d’experts fédéraux spécialisés dans les médi- 
caments a conclu que le médicament était beaucoup trop utilisé. 
Joseph Biederman, un pédopsychiatre de Harvard et de renommée 
internationale, s’est livré à une promotion agressive du médicament 
auprès des enfants, tout en extorquant la compagnie*. La corres- 
pondance interne déposée en cour a révélé que Biederman était 
furieux après le rejet par Johnson & Johnson d’une demande qu’il 
avait faite pour recevoir une bourse de recherche de 280000$. Un 
porte-parole de la compagnie écrivait alors : « Je n’ai jamais vu 
quelqu'un d’aussi contrarié. Depuis lors, notre compagnie est de- 
venue inexistante /sic] au sein de sa zone d’influence. » 


La fraude pourrait également prendre encore plus d’ampleur. 
En avril 2012, le gouvernement des États-Unis déclarait, dans une 
motion déposée dans le cadre d’une affaire de fraude des soins de 
santé d’une valeur potentielle de plusieurs milliards intentée contre 
Johnson 8t Johnson, qu’Alex Gorsky, vice-président du marketing 
pressenti pour devenir le prochain chef de la direction de Johnson 81 
Johnson, était très au courant de la fraude présumée et y était acti- 
vement impliqué”. Selon les allégations, Johnson & Johnson avait 
versé des pots-de-vin pour inciter Omnicare, la plus grosse phar- 
macie des centres d’hébergement et de soins de longue durée des 
États-Unis, à acheter et à recommander le Risperdal et d’autres 
médicaments de la compagnie. La compagnie négligea d’informer 
Omnicare ou les membres de l’équipe des ventes de Janssen que la 
FDA avait averti la compagnie qu’il serait erroné et trompeur de 
commercialiser le Risperdal comme médicament sécuritaire et 
efficace pour les personnes âgées. En effet, le médicament n’avait 
pas été étudié de façon adéquate pour cette population et en outre, la 
FDA avait rejeté la tentative de la compagnie d’obtenir 
l’autorisation de vendre du Risperdal pour le traitement des dé- 
sordres psychotiques et comportementaux attribués à la démence 
(de loin l’utilisation de Risperdal la plus courante dans les installa- 
tions de soins de santé desservies par Omnicare) en raison de don- 


nées insuffisantes à propos de la sécurité du produit). Malgré le 
poids des enquêtes fédérales et celles de l’État sur les allégations 
relatives au Risperdal, le conseil de la direction de Johnson & 
Johnson a récompensé Gorsky en le choisissant comme prochain 
chef de la direction. Tout comme dans la pègre : plus gros est le 
crime, plus l’avancement est important. 


*Biederman était un des papes de la psychiatrie de l’adolescent, ce qui lui 
donnait une influence assez grande pour que certaines pharmaceutiques lui ver- 
sent un traitement annuel dans les 6 chiffres, ce qui était en contradiction avec les 
politiques de Harvard (étant professeur à temps plein, il avait caché ces revenus 
pendant des années). Le pot aux roses fut découvert, ce qui a mené à l'adoption 
par le Congrès des États-Unis du Sunshine Act, en vertu duquel les pharmaceu- 
tiques doivent déclarer à un registre national toute somme payée à un médecin. Ce 
registre national est accessible par Internet à tout citoyen, qui peut ainsi vérifier 
tout ce que touche de ces forbans son médecin traitant. L’extorsion réside dans le 
fait que Biderman était assez influent pour exiger de Johnson & Johnson qu’on 
augmente l’honoraire annuel que J&J lui versait sous peine de devenir une société 
fantôme en psychiatrie de l’enfance. Et J&J, qui sait reconnaître de quel côté son 
pain est beurré, a payé. D'où la notion d'extorsion. 


Merck doit payer 670 millions de dollars pour avoir fraudé 
Medicaid en 2007 


Merck avait omis de payer les rabais appropriés à Medicaiïd et à 
d’autres programmes de soins de santé gouvernementaux, en plus 
de verser des pots-de-vin à des médecins et à des hôpitaux pour les 
encourager à prescrire différents médicaments”!. Les allégations ont 
été soulevées dans deux poursuites intentées séparément par des 
lanceurs d’alerte, et l’un d’entre eux devait recevoir 68 millions de 
dollars. De 1997 à 2001, la force de vente de Merck a utilisé ap- 
proximativement 15 programmes différents pour inciter des méde- 
cins à prescrire des médicaments. Ces programmes consistaient 
surtout en des paiements excédentaires versés à des médecins sous 
le couvert d'honoraires pour de la « formation », de la « consultation 
», ou de la « recherche de marché ». Le gouvernement a présumé 
que ces honoraires étaient des pots-de-vin illégaux destinés à 
mousser les ventes des médicaments de Merck. Merck consentit à 
une entente d’intégrité corporative. 


Eli Lilly doit payer plus de 1,4 milliard de dollars pour du 
marketing illégal en 2009 


Eli Lilly a conclu une entente avec le ministère de la Justice 
pour régler une affaire au sujet d’un vaste complot impliquant le 
marketing non conforme de son médicament vedette, 
l’antipsychotique Zyprexa (olanzapine), avec des ventes mondiales 
de près de 40 milliards de dollars entre 1996 et 2009*°. En vertu de 
la décision, Eli Lilly paierait 800 millions de dollars en amendes 
civiles et plaiderait coupable à des accusations criminelles, en ac- 
quittant une amende additionnelle de 600 millions de dollars. Les 
allégations ont été soulevées par six lanceurs d’alerte de Lilly qui se 
partageraient environ 18% des sommes récupérées par le fédéral et 
les États en cause. Tous les lanceurs d’alerte ont été congédiés ou 
contraints de démissionner par la compagnie. D’après la plainte, un 
représentant des ventes avait communiqué avec le service 
d’assistance téléphonique de la compagnie au sujet des pratiques de 
ventes contraires à l’éthique, mais n’avait reçu aucune réponse. 


Lilly eut beaucoup de succès en commercialisant le Zyprexa 
pour de nombreuses utilisations hors indications incluant la maladie 
d’Alzheimer, la dépression et la démence, en particulier chez les 
enfants et les personnes âgées, bien que les dangers du médicament 
soient sérieux et susceptibles d’induire des défaillances cardiaques, 
des pneumonies, des gains de poids considérables et du diabète. Des 
vendeurs de Lilly disséminés dans l’auditoire posaient en personnes 
intéressées par les utilisations étendues du Zyprexa, formulant des « 
questions convenues » pendant des conférences traitant des utilisa- 
tions hors indication et pendant des séances audio portant sur le 
même sujet et destinées aux médecins. Bien qu’on ait connu le 
risque substantiel de gain de poids que pose le Zyprexa, une autre 
tactique consistait pour la compagnie à minimiser le lien entre le 
Zyprexa et le gain de poids dans une vidéo largement diffusée et 
intitulée Le mythe du diabète, qui utilisait des « études scientifiques 
» d’une intégrité douteuse ainsi que le signalement désordonné 
d’effets secondaires indésirables. Le règlement à l’amiable com- 
prenait un engagement d’intégrité corporative. 


Abbott doit payer 1,5 milliard de dollars pour avoir fraudé 
Medicaid en 2012 


Abbott régla à l’amiable des allégations d’avoir fraudé Medicaid en 
se livrant à du marketing illégal faisant la promotion de son médi- 


cament pour l’épilepsie Depakote (valproate) ; 84 millions de dol- 
lars seraient payés aux lanceurs d’alerte”-*, Abbott paierait 800 
millions de dollars en amendes et dommages civils pour indemniser 
Medicaid, Medicare et les différents programmes de soins de santé 
fédéraux pour les dommages entraînés par sa conduite. Abbott 
plaida aussi coupable à une infraction de la Food, Drug, and 
Cosmetic Act (la Loi sur l’innocuité des aliments, médicaments, et 
cosmétiques) et accepta de payer une amende criminelle et des 
confiscations d’une valeur de 700 millions de dollars. 


Les États ont allégué qu’Abbott avait moussé les ventes et 
l’utilisation du Depakote pour des utilisations non approuvées par la 
FDA comme étant sécuritaires et efficaces. De plus, on a accusé 
Abbott Laboratories d’avoir fait des déclarations trompeuses et 
mensongères à propos de l’innocuité, de l’efficacité, du dosage, et 
de l’efficience du Depakote pour certaines utilisations non autori- 
sées. En outre, la compagnie aurait commercialisé de façon inap- 
propriée son produit dans des centres d’hébergement pour patients 
déments alors qu’elle avait interrompu une étude auprès de patients 
similairement atteints, étude qui avait montré une augmentation des 
effets indésirables. Enfin elle aurait payé des pots-de-vin pour in- 
citer les médecins et d’autres à prescrire le médicament ou à en faire 
la promotion. Abbott conclut une entente d’intégrité corporative. 


Les crimes sont répétitifs 


Mon enquête a montré que la criminalité des entreprises est ré- 
pandue et que les crimes sont commis sans pitié, dans le mépris le 
plus total des décès et des autres conséquences néfastes qu’elles 
causent. Vous constaterez en poursuivant la lecture du présent ou- 
vrage que la criminalité des sociétés tue pas mal de gens” et quelle 
implique aussi des détournements gigantesques de sommes d’argent 
des contribuables. 


Il a été facile de trouver d’autres crimes commis par les mêmes 
dix principales compagnies”, des crimes perpétrés à l’extérieur des 
États-Unis, et des crimes commis par d'autres compagnies. J’ai 
utilisé le terme « fraude » dans mes recherches, mais j’aurais tout 
aussi bien pu utiliser « criminel », « illégal », « FBI », « pot-de-vin 
», « inconduite », « règlement », « corruption », « coupable », ou « 


crime », ce qui aurait dévoilé de nombreux autres crimes, addi- 
tionnels et plus récents. Je décrirai ici un certain nombre d’autres 
crimes et je donnerai d’autres exemples plus tard. 


En 2007, la FDA a éreinté Sanofi-Aventis à propos de son 
défaut d’agir dans des cas connus de fraude pendant une étude pivot 
de son antibiotique Ketek (telithromycine)”. La FDA avait exigé 
cette étude après avoir examiné le médicament pour la première 
fois, et la compagnie recruta plus de 24000 patients en 5 mois seu- 
lement, en embauchant plus de 1800 médecins, dont plusieurs qui 
en étaient à leur première étude clinique*. 


Sanofi-Aventis continua à nier les accusations, bien que selon 
les archives de la compagnie et le témoignage d’un ancien employé 
celle-ci ait eu pleinement conscience qu'il s’agissait de données 
frauduleuses et quelle n'ait rien fait. 


Un des médecins chercheurs a été condamné pour fraude après 
avoir enrôlé des patients et fabriqué des formulaires de consente- 
ment, il reçut une peine de 57 mois de prison. Ce médecin avait 
recruté plus de 400 patients, à raison de 400 dollars par patient, et 
aucun de ces patients n’avait abandonné l’étude, ni été perdu de vue 
pendant le suivi, ce qui est manifestement trop beau pour être vrai. 


Après avoir inspecté neuf autres sites qui recrutaient beaucou 
de patients, la FDA en soumit trois à des enquêtes criminelles”. 
Toutefois, bien que la FDA ait été au courant de l’inconduite, elle ne 
fit état d’aucun problème relatif aux données lors de la réunion de 
son comité consultatif, en invoquant l’excuse d’un obligation légale 
lui imposant de s’en abstenir en raison de l’existence d’une enquête 
criminelle. Ce n’est pas une excuse valable, étant donné qu’il 
aurait pu décider de ne présenter aucune donnée de cette étude, ou 
de retarder la réunion jusqu’à ce que les problèmes aient été résolus. 


Ignorant tout des controverses, le comité vota pour recom- 
mander l’homologation à 11 contre 1. La FDA accepta en outre des 
rapports étrangers de pharmacovigilance posthomologation, comme 
preuves d’innocuité, bien que des données non contrôlées de ce 
genre soient sujettes à caution, et quoique les enquêteurs criminels 
eurent recommandé à la FDA d’examiner la question de 
l’implication soupçonnée de Sanofi-Aventis dans une fraude sys- 
tématique. La FDA ne donna pas suite à cette recommandation et 


exerça plutôt des pressions sur ses chercheurs à l’interne pour qu’ils 
modifient leurs conclusions en faveur du médicament, ce qui, 
comme on le verra plus tard, semble être pratique courante à la 
FDA. 


Sanofi-Aventis s’est vantée que le lancement du Ketek avait 
été celui de l’antibiotique le plus réussi de l’histoire. Cependant, 
sept mois seulement après le lancement, on rapportait un premier 
décès dû à une insuffisance hépatique. 


D’autres cas suivirent. La FDA organisa une réunion d’urgence 
de ses « haut dirigeants » — ce qui n’inclut pas les responsables de la 
sécurité — et annonça que le médicament était sans danger en se 
référant à une étude qu’elle savait être frauduleuse” ! Un mois plus 
tard, un des examinateurs du Ketek alerta la direction générale de la 
FDA au sujet des irrégularités, mais aucune action corroborative ne 
fut menée, et quelques mois plus tard, après 23 cas de blessures 
hépatiques graves et quatre décès rapportés, le commissaire Andrew 
von Eschenbach, de la FDA, interdit aux chercheurs de parler du 
Ketek à l’extérieur de l’agence. La FDA ne changea les étiquettes 
de Ketek pour alerter au sujet de sa toxicité pour le foie que 16 mois 
après que le premier cas eut été rendu public. La défense publiée par 
l’agence pour tout cela cause un certain malaise et ressemble 
beaucoup aux propos de l’industrie pharmaceutique quand elle tente 
de défendre l’indéfendable””. 


Il est étonnant de constater que le Ketek est toujours disponible 
aux États-Unis, accompagné, toutefois, d’une mise en garde ; par 
ailleurs, 1l n’est plus autorisé pour les maladies respiratoires bé- 
nignes comme la sinusite. L'information officielle de la FDA sur le 
Ketek est tellement accablante que j’ai du mal à comprendre qu’un 
médecin ose utiliser ce médicament, mais l’explication la plus 
probable, c’est que les médecins ne lisent pas les compte-rendu de 
26 pages sur les médicaments individuels et ne connaissent pas les 
antécédents du Ketek*. 


AstraZeneca a payé 355 millions de dollars en 2003 après avoir 
plaidé coupable à des accusations d’avoir encouragé des médecins à 
demander des remboursements illégaux de Medicare pour son mé- 
dicament contre le cancer de la prostate, le Zoladex (gosereline), et 
soudoyé des médecins pour qu’ils en achètent”. 


Johnson&Johnson devait payer au-delà de 75 millions de dol- 
lars aux autorités du Royaume-Uni et des États-Unis en 2009 pour 
régler des inculpations de corruption dans trois pays européens et en 
Irak”. Les accusations étaient liées au paiement allégué de 
pots-de-vin à des médecins en Grèce, en Pologne et en Roumanie, 
pour les encourager à utiliser les produits de la compagnie, ainsi qu 
a des administrateurs du secteur hospitalier en Pologne, pour qu'ils 
accordent des contrats à la compagnie. 


En 2005, Eli Lilly accepta de payer 36 millions de dollars pour 
régler à l’amiable des accusations civiles et criminelles relatives à 
du marketing illégal du médicament contre l’ostéoporose Evista 
(raloxifène) pour la prévention des maladies cardiaques et du cancer 
du sein dans des lettres envoyées aux médecins par son secteur des 
ventes®®. La compagnie a aussi dissimulé des données qui mon- 
traient une augmentation du risque de cancer des ovaires. Eli Lilly 
ratifia un engagement d'intégrité corporative. 


En 2001, TAP Pharmaceuticals, une coentreprise d’ Abbott et 
Takeda, a payé 875 millions de dollars, plaidant coupable à des 
accusations criminelles de fraude pour avoir incité des médecins à 
facturer au gouvernement des médicaments que la compagnie leur 
donnait gratuitement ou à prix réduit *°!%2, En 2003, Abbott a payé 
622 millions de dollars pour régler une enquête sur ses pratiques de 
vente concernant des liquides servant à nourrir les patients grave- 
ment malades®!, Abbott donna des tubes et des pompes permettant 
d'introduire la nourriture liquide directement dans le tube digestif 
du patient en échange de grosses commandes de liquides. 


Plusieurs crimes ont parfois été rapportés dans les 10 premiers 
résultats de mes recherches sur Google à propos de la même com- 
pagnie. GlaxoSmithKline, par exemple, a fermé une usine à Puerto 
Rico en 2009 pour le motif qu’elle produisait des médicaments 
défectueux”. La fabrique avait envoyé des lots de Paxil (pa- 
roxétine) qui contenaient deux doses différentes et mélangeaient 
deux médicaments différents, de l’Avendia (rosiglitazone) avec du 
Tagamet (cimétidine) et du Paxil, par exemple. Glaxo reconnut être 
coupable de fraude criminelle et reçut une amende de 750 millions 
de dollars, dont 96 millions étaient destinés à la donneuse d’alerte, 
la directrice générale du service de contrôle de la fiabilité de la 
compagnie, dont les inquiétudes documentées avaient été ignorées 


par la haute direction qui la congédia®*. Glaxo mentit également aux 
enquêteurs fédéraux au sujet des problèmes, quoique des pharma- 
ciens aient appelé l’usine directement quand des patients se sont 
présentés avec des comprimés de couleurs différentes dans leur 
médication. En plaidant sa culpabilité, Glaxo admit avoir distribué 
des médicaments frelatés, mais la compagnie a menti au public 
quand elle a indiqué qu’elle avait volontairement rapporté à la FDA, 
en 2002, ses préoccupations sur des questions d’innocuité, et quand 
elle a affirmé que « l’usine avait été fermée en 2009 en raison d’une 
diminution de la demande pour les médicaments fabriqués là-bas ». 
Or on ne peut pas vraiment dire que des gros vendeurs comme 
Avandia, Paxil et Tagamet sont en baisse de popularité. 


En 2003, Glaxo a signé un engagement d’intégrité corporative 
et payé une amende civile de 88 millions de dollars pour avoir 
surfacturé Medicaid pour le Paxil et l’aérosol contre les allergies 
nasales Flonase (fluticasone)*. En 2003, la compagnie a fait face à 
une demande d’un montant de 7,8 milliards de dollars en impôts 
impayés et en intérêts, demande la plus élevée de l’histoire du fisc 
américain”. En 2004, la police financière de l’Italie accusait plus de 
4 000 médecins et 73 employés de Glaxo de corruption, un complot 
de 228 millions d’euros qui impliquait de l’argent comptant et 
d’autres bénéfices pour inciter les médecins à utiliser les produits de 
la compagnie, plus particulièrement en relation avec des médica- 
ments contre le cancer. Enfin, en 2006, la compagnie a réglé une 
dispute concernant des taxes en acceptant de payer 3,1 milliards de 
dollars dans une affaire qui concernait des « frais de transport in- 
tra-entreprise® ». 


Certains crimes consistent à empêcher les fabricants de géné- 
riques de pénétrer sur le marché une fois qu’un brevet est échu, et 
GlaxoSmithKline a aussi trempé dans des activités du genre”. En 
2004, la compagnie accepte de payer 175 millions de dollars pour 
régler une poursuite qui l’accusait d’avoir bloqué des formes géné- 
riques moins coûteuses du Relafen (nabumétone, un AINS), en 
contravention avec les lois antitrust, et la compagnie s’attendait à 
payer 406 millions de dollars pour couvrir les demandes réglées ou 
en attente d’un verdict au sujet du Relafen. En 2006, Glaxo paya 14 
millions de dollars pour résoudre des allégations selon lesquelles les 
programmes gouvernementaux auraient payé des prix gonflés pour 


le Paxil parce que l’entreprise avait fraudé des brevets, enfreint des 
lois antitrust, et s’était adonnée à des poursuites peu consistantes 
dans le dessein de conserver un monopole et d’empêcher des ver- 
sions génériques d’entrer sur le marché. 


Aux États-Unis, il peut arriver que des génériques soient 
maintenus hors du marché pendant des années, en toute légalité. 
Une compagnie peut intenter une poursuite contre un compétiteur 
qui fabrique un générique en accusant ce dernier d’avoir enfreint 
quelque autre brevet, et peu importe à quel point l’accusation est 
ridicule, l’approbation du générique par la FDA est automatique- 
ment retardée pendant 30 mois. Voici comment on décrit un des 
éléments d’un plan de cours destiné à des avocats et à des cadres 
supérieurs de l’industrie : « Comment utiliser un sursis de 30 mois 
pour neutraliser chaque défi d’un générique. » De cette manière, 


Glaxo a réussi à rallonger l’exclusivité de son antidépresseur 
vedette, le Paxil, pendant plus de 5 ans” ! 


Les avocasseries constituent aussi un grave problème en Eu- 
rope. En 2008, un rapport de la Commission européenne estimait 
que les tactiques légales des compagnies pour écarter les génériques 
du marché avaient coûté 3 milliards d'euros à l’UE en seulement 8 
ans”, Une bonne illustration de l’état lamentable de notre droit des 
brevets nous est fournie par une affaire dans laquelle une compa- 
gnie a enregistré 1300 brevets pour le même médicament. Je men- 
tionnerai aussi des exemples récents de compagnies fabriquant des 
appareils ou des médicaments qui ne figurent pas dans les 10 plus 
importantes. Bristol-Myers Squibb accepta en 2007 de payer plus de 
515 millions de dollars pour régler une affaire de marketing illégal 
et de fixation frauduleuse des prix impliquant des paiements ef- 
fectués à des médecins pour les encourager à utiliser aussi les mé- 
dicaments de la compagnie hors indications”. En 2003, Bris- 
tol-Myers Squibb a payé 670 millions de dollars pour régler des 
accusations de contraventions à la loi antitrust qui avaient contraint 
des patients cancéreux et d’autres à surpayer pour des médications 
importantes et souvent vitales, le tout à l’échelle de centaines de 
millions de dollars ?”. La Fédéral Trade Commission a accusé la 
compagnie d’avoir systématiquement bloqué l’entrée de compéti- 
teurs génériques sur le marché de manière illégale pendant une 
décennie, en ayant trompé le bureau des brevets par le dépôt de 


soumissions frauduleuses, et en ayant offert un pot-de-vin de 72 

millions de dollars à un concurrent pour le dissuader de commer- 
ce du PRE 

cialiser son médicament générique ‘. 


En 2013, la Commission européenne a imposé une amende de 
94 millions d’euros à Lundbeck, et des amendes totalisant 52 mil- 
lions d’euros à plusieurs producteurs de citalopram générique (Ci- 
pramil) qui, en échange d’argent comptant, s’étaient entendus avec 
Lundbeck en 2002 pour retarder l’entrée de l’antidépresseur sur le 
marché, au mépris des règlements antitrust de l'UE”. Lundbeck 
avait aussi acheté l’inventaire des génériques dans le seul but de les 
détruire. 


En 2006, on rapporta dans une poursuite intentée par un lan- 
ceur d’alerte que Medtronic avait dépensé au moins 50 millions de 
dollars en paiements à d’éminents chirurgiens du dos au cours d’une 
période de 4 ans”. Selon le ministère de la Justice des États-Unis, 
Medtronic paya des médecins entre 1000 $ et 2 000 $ par patient à 
qui l’on implantait un des appareils de la compagnie”. Un chirur- 
gien, qui a reçu presque 700000$ en frais de consultation de la part 
de Medtronic au cours d’une période de 9 mois, déclara que ses 
honoraires étaient un dédommagement pour le temps qu’il passait 
loin de sa famille et de sa pratique”. La poursuite a révélé que 
Medtronic organisait des conférences médicales dont l’objectif 
principal consistait à « faire en sorte que le médecin, par quelque 
moyen financier que ce soit », utilise ses appareils. 


Medtronic a suivi de près l’utilisation de ses appareils par les 
médecins qui assistaient aux conférences, en choisissant à donner à 
certains d’entre eux une « attention spéciale ». Un ancien président 
de l’ American Academy of Orthopédie Surgeons a remarqué que 
les sommes d’argent étaient astronomiques (le coût des compo- 
santes nécessaires dans le cas d’une chirurgie de fusion lombaire 
oscille habituellement autour de 13 000 $), et que les fabricants 
d’appareils connaissaient l’achalandage de ces chirurgiens. Le 
programme de pots-de-vin comportait des activités particulières, 
comme celle d’inviter les médecins au Platinum Plus, un club 
d’effeuilleuses de Memphis, au Tennessee, en camouflant les dé- 
penses comme s’il s’agissait d’une soirée au ballet. 


En 2007, après avoir admis le paiement de dizaines, voire de 


centaines de nulliers de dollars en « frais de consultation » à des 
chirurgiens pour qu’ils utilisent leurs appareils, cinq manufacturiers 
de dispositifs de remplacement de la hanche et du genou, Zimmer, 
DePuy Orthopaedics, Biomet, Smith & Nephew et Stryker Or- 
thopedics, ont accepté un règlement à l’amiable avec le gouver- 
nement fédéral des États-Unis”. 


En 2006, les laboratoires Serono ont plaidé coupable à deux 
accusations de complot et 1ls ont accepté de payer 704 millions de 
dollars pour régler à l’amiable des accusations criminelles pour 
avoir participé à un système de pots-de-vin élaboré pour encourager 
les ventes de son médicament pour traiter le SIDA, Serostim (s0- 
matropine de l’ADN recombiné). 


En 2004, Schering-Plough a accepté un règlement de 346 mil- 
lions de dollars pour avoir versé des pots-de-vin; Bayer a payé 257 
millions de dollars et GlaxoSmithKline 87 millions de dollars pour 
régler des allégations similaires”. Parmi d’autres compagnies im- 
phiquées, on trouve AstraZeneca, Dey, Pfizer et TAP Pharmaceu- 
ticals . 


En 2007, Purdue Pharma et son président, son principal avocat 
et son ancien directeur médical ont dû payer un total de 635 millions 
de dollars en amendes pour avoir affirmé que l’OxyContin (ox y- 
codone, un médicament apparenté à la morphine) était moins 
toxicomanogène, moins susceptible d’entraîner des abus et moins 
susceptible de causer des symptômes de sevrage que les autres 
opiacés. La compagnie a admis avoir menti aux médecins et aux 
patients à propos des risques dans le dessein de stimuler les 
ventes*!. Le médicament devint très populaire parmi les toxico- 
manes, en fait un stupéfiant de premier choix qu’ils désignaient 
comme « l’héroïne des péquenauds® ». Il est responsable d’une 
quantité énorme de décès. En Australie, la plupart de ceux qui sont 
morts n’étaient pas des toxicomanes mais des gens qui faisaient des 
surdoses accidentelles”. Le directeur du US Center on Addiction 
and Substance Abuse a déclaré“: 


Je crois que ces gens sont des colporteurs de drogues, tout 
comme les colporteurs de stupéfiants qu’on trouve dans la 
rue Il est scandaleux que ces gens fassent la promotion de ce 
médicament sur le marché en sachant qu’en raison de sa 


puissance toxicomanogène, ses effets nuiront à des millions 
de personnes innocentes. 


On a interdit à trois chefs de la direction de faire des affaires 
avec le gouvernement pendant 12 ans”. Purdue forma sa force de 
vente pour affirmer aux médecins que le risque de pharmacodé- 
pendance était inférieur à 1 , ce qui n’est pas vrai, étant donné que 
le risque est similaire à celui des autres opiacés””. 


Purdue versa 3 millions de dollars au Massachusetts General 
Hospital de Boston pour que son centre sur la douleur soit rebaptisé 
« MGH Purdue Pharma Pain Center »'*. L’entente impliquait aussi 
que les spécialistes de la douleur de l’hôpital devaient utiliser « un 
curriculum conçu par Purdue, et rédigé en partie pour encourager 
les pharmaciens et les médecins méticuleux à prescrire des analgé- 
siques comme l’OxyContin ». La corruption était totale. 


L’OxyContin a aussi été le sujet d’une campagne de promotion 
extrêmement agressive au Danemark, au point de devenir un sujet 
de conversation même parmi les médecins qui utilisaient rarement 
des médicaments assimilables à la morphine. Les vendeurs étaient 
comme des mouches tsé-tsé qui bourdonnaient autour de tout ce qui 
bougeait dans un sarrau. Le médicament est très dispendieux et ne 
procure aucun avantage par rapport aux autres produits beaucoup 
moins chers. Or, malgré cela, le comité des médicaments de 
l’hôpital où je travaille s’est vu contraint d’interdire le médicament 
tout simplement, de sorte que les cliniciens ne pouvaient plus en 
commander de la pharmacie. 


Les crimes sont tellement répandus, répétitifs, et variés, qu’il 
est impossible de ne pas conclure qu’ils sont commis délibérément, 
car le crime est payant. Les compagnies considèrent les amendes 
comme des coûts de marketing et poursuivent leurs activités 1llé- 
gales comme si de rien n’était. 


Il est aussi important de souligner que plusieurs des crimes 
auraient été impossibles à commettre si des médecins n’avaient pas 
été disposés à collaborer. Les médecins sont complices des crimes 
quand ils acceptent des pots-de-vin et s’adonnent à d’autres types de 
corruption, souvent reliés au marketing illégal. Il est curieux de voir 
que des médecins puissent être payés par les compagnies pour faire 
exactement cela sans être punis. Quand les médicaments sont fa- 


briqués pour des utilisations hors indications, on ignore s’ils sont 
efficaces ou s’ils sont trop dangereux pour être utilisés, par les 
enfants, par exemple. C’est pourquoi on tient cette façon de pro- 
céder comme analogue à l’utilisation de citoyens comme rats de 
laboratoire ®” à grande échelle, et sans disposer de leur consentement 
éclairé. 

Même quand les médecins utilisent des médicaments seule- 
ment pour des indications approuvées, les crimes ont des consé- 
quences sur leurs patients. Les médecins n’ont accès qu’à de 
l'information manipulée et sélectionnée !° ** et croient donc les 
médicaments beaucoup plus efficaces et sécuritaires qu’ils ne le 
sont vraiment. Par conséquent, tant le marketing légal que le mar- 
keting 1llégal entraînent un surtraitement étendu de la population et 
beaucoup de dommages qui pourraient être évités. 


Plusieurs crimes impliquent la corruption à grande échelle de 
médecins qui reçoivent de l’argent pour les encourager à prescrire 
des médicaments qui sont souvent 10 ou 20 fois plus dispendieux 
que des médicament existants qui sont tout aussi bons, et parfois 
même supérieurs. Le US Office of the Inspecter General of the 
Department of Health and Human Services a émis un avertissement 
selon lequel les nombreuses pratiques existantes impliquant des 
cadeaux et des paiements à des médecins pour influencer leurs 
choix d’ordonnances auraient le potentiel de contrevenir aux lois 
fédérales contre la corruption*”. Malheureusement, le seul orga- 
nisme qui semble avoir pris au sérieux la gravité de la situation est 
l’American Medical Student Association, qui a voté une interdic- 
tion totale à tous les étudiants en médecine d’accepter des cadeaux 
ou des faveurs°”. 


C’est du crime organisé 


En 2004-2005, le comité sur la santé de la Chambre des communes 
du Royaume-Uni a examiné l’industrie pharmaceutique en détails !? 
et a conclu que son influence était énorme et hors de contrôle #6, Les 
parlementaires ont découvert une industrie qui achète de l’influence 
auprès des médecins, des œuvres de bienfaisance, des groupes de 
patients, des journalistes et des politiciens, et dont la réglementation 
est parfois timide ou ambiguë*”. En outre, le ministère de la Santé 


n’est pas seulement responsable du service de santé national, mais 
aussi de représenter les intérêts de l’industrie pharmaceutique. Le 
rapport du comité a clairement établi qu’il serait bon pour tout le 
monde de réduire l’influence de l’industrie, y compris pour 
l’industrie elle-même, qui pourrait se concentrer sur l’élaboration 
de nouveaux médicaments plutôt que de corrompre des médecins, 
des regroupements de patients, ou n’importe qui d’autre*. Le rap- 
port a aussi affirmé qu’on a besoin d’une industrie qui soit guidée 
par les valeurs de ses scientifiques, non pas par celles de son dé- 
partement du marketing. De plus, le comité s’est montré particu- 
lièrement inquiet de l’augmentation de la médicalisation, 
c’est-à-dire de la croyance selon laquelle chaque problème nécessite 
un comprimé. 


Néanmoins, le gouvernement britannique n’a rien fait à la suite 
du rapport accablant du comité sur la santé, probablement en raison 
du fait que l’industrie pharmaceutique britannique constitue la 
troisième activité la plus profitable, après le tourisme et la finance, 
Après qu’on leur a présenté des preuves écrasantes et sans équi- 
voque de l’influence malsaine de l’industrie sur la santé publique, 
les fonctionnaires du gouvernement ont déclaré qu’il n’existait 
aucune preuve de l’influence malsaine de l’industrie sur la santé 
publique*” ! 


Le ministère de la Santé se porta à la défense de l’industrie en 
invoquant son surplus commercial de 3 milliards de livres, et soutint 
que les représentants pharmaceutiques donnaient des bonnes 1n- 
formations aux médecins. Il défendit même le nombre croissant de 
prescriptions pour des antidépresseurs bien que cela soit pratique- 
ment indéfendable, comme je l’expliquerai au chapitre 17. Les 
excès allégués de la promotion commerciale furent balayés du re- 
vers de la main en se fondant sur l’argument que des mécanismes 
appropriés étaient en place. C’est ce que Ben Goldacre appelle de « 
fausses corrections” ». D’une fois à l’autre, le public se fait offrir 
des assurances mensongères affirmant que le problème a été cor- 
rigé. 

Quand on a posé la question directement, c’est-à-dire si le 
Ministère comprenait l’existence d’un conflit fondamental entre 
l’intérêt de l’industrie pour le profit et la responsabilité du gou- 
vernement de protéger la santé publique, la réponse a été que la « 


relation des parties prenantes » entre le gouvernement et l'industrie 
«entraîne de nombreux gains et plusieurs remèdes innovateurs dont 
les impacts sur la santé sont énormes ». 


Les mots me manquent. En constatant l’attitude gouverne- 
mentale de déni total, il n’est guère surprenant que le crime prospère 
dans l’industrie pharmaceutique, en se propageant comme les 
mauvaises herbes. 


La clé de voûte de la US Organized Crime Control Act de 1970 
est la Racketeer Influenced and Corrupt Organizations Act (RI- 
CO)”. Le racketérisme consiste à commettre un certain type 
d’offense à plus d’une reprise. La liste des offenses qui constituent 
du racketérisme inclut l’extorsion, la fraude, les infractions fédé- 
rales liées à la drogue, la corruption, les détournements de fonds, 
l’obstruction de la justice, l’obstruction de l’application de la loi, la 
subornation de témoins, et la corruption politique. Les grosses 
pharmaceutiques s’adonnent si souvent à tout cela constamment 
qu’il ne peut y avoir aucun doute que son modèle d’affaires satisfait 
aux critères du crime organisé. 


Un ancien vice-président du marketing international de Pfizer 
devenu lanceur d’alerte après que la compagnie eut ignoré ses 
plaintes à propos du marketing illégal a une opinion similaire”: 


l'est effrayant de constater toutes les similitudes qui existent 
entre cette industrie et la pègre. Le monde interlope génère 
des montants d'argent obscènes, tout comme cette indus- 
trie. Les effets secondaires du crime organisé sont des assas- 
sinats et des décès, et les effets secondaires sont identiques 
pour cette industrie. La mafia soudoie des politiciens et 
beaucoup d’autres, et il en va de même dans cette industrie. 
La différence est que, tous ces gens dans l’industrie pharma- 
ceutique se considèrent eux-mêmes — eh bien, disons au 
moins dans 99 pourcent des cas — se voient comme des ci- 
toyens respectueux de la loi, non pas comme des citoyens 
qui oseraient voler une banque Cependant, quand ils se réu- 
nissent en groupe et dirigent ces sociétés, il semble qu’une 
chose se produise avec des citoyens autrement exemplaires 
quand ils font partie d’une corporation. Cela ressemble 


presque aux atrocités perpétrées pendant une guerre ; les 
gens font des choses qu'ils ne pensaient pas être capables de 
faire. Quand ils font partie d’un groupe, les gens peuvent 
faire des choses qu'ils ne feraient pas autrement, parce que 
le groupe peut valider la justesse de leurs actions. 


Quand un crime a entraîné le décès de milliers de gens, on 
devrait le tenir pour un crime contre l’humanité. Notre perception 
du méfait ne devrait pas faire une différence entre les meurtres 
commis avec des armes et ceux qui sont commis avec des com- 
primés. Or, jusqu’à récemment, il régnait une complaisance re- 
marquable même en présence de crimes mortels. Cela pourrait être 
sur le point de changer, du moins, aux États-Unis. En 2010, le mi- 
nistère de la Justice a porté des accusations officielles contre un 
ancien vice-président de GlaxoSmithKline”*. 


Une des réactions typiques de l’industrie quand des scandales 
éclatent dans les médias consiste à dire que ses pratiques ont changé 
radicalement depuis que les crimes ont été commis. C’est faux. En 
réalité, le nombre de crimes augmente de manière vertigineuse. 
D’après le Public Citizen’s Health Research Group, trois quarts des 
165 règlements totalisant des pénalités de 20 milliards de dollars sur 
une période de 20 ans entre 1991 et 2010 se sont produits dans les 
cinq dernières années de cette période”. Une mise à jour a démontré 
qu’en 21 mois seulement, soit jusqu’en juillet 2012, on était arrivé à 
des règlements totalisant 10 milliards de dollars additionnels”. 


Comparés à l’industrie pharmaceutique, les médecins ne font 
pas délibérément du mal à leurs patients. Et quand ils en font, que ce 
soit par accident, par ignorance, ou par négligence, ils ne font du 
mal qu’à un patient à la fois. Comme les actions des directeurs de 
l’industrie pharmaceutique ont le potentiel de faire du tort à des 
milliers, voire à des millions de gens, leurs normes d’éthique de- 
vraient être beaucoup plus élevées que celles des médecins. Dès 
lors, l’information qu’ils donnent sur leurs médicaments devrait être 
aussi conforme à la réalité que possible après un examen méticuleux 
et honnête des données. Rien de tout cela n’est actuellement le cas, 
et quand des journalistes me demandent ce que je pense des normes 
d'éthique de l’industrie pharmaceutique, je fais souvent une blague 
en disant que je ne peux pas décrire ce qui n’existe pas. La seule 


norme de l’industrie, c’est l’argent, et votre talent est évalué en 
fonction de la quantité d’argent que vous rapportez à la compagnie. 
L'industrie pharmaceutique compte une foule de gens honnêtes et 
respectables, mais ceux qui se hissent au sommet ont été décrits 
comme autant de « salauds impitoyables » par le criminologue John 
Braithwaite, qui en a interviewé plusieurs ?. Aux États-Unis, les 
grandes pharmaceutiques surpassent toutes les autres industries en 
termes de criminalité. Elles comptent plus du triple d’infractions 
sérieuses ou modérément sérieuses que les autres compagnies, et ce 
score se maintient même quand on ajuste en fonction de la taille de 
l’entreprise !?"!. Les grandes compagnies pharmaceutiques ont aussi 
la pire feuille de route parmi les autres compagnies en ce qui touche 
la corruption et les pots-de-vin internationaux, ainsi qu’en termes de 
négligence criminelle pour avoir fabriqué des médicaments de ma- 
nière dangereuse”. Sur une période de cinq ans, de 1966 à 1971, la 
FDA a dû rappeler 1935 produits médicamenteux, dont 806 pour 
adultération ou contamination, 752 à cause d’une activité théra- 
peutique inférieure ou supérieure, et 377 pour des erreurs 
d’étiquetage‘!. 

La corruption est routinière et implique d’importantes sommes 
d’argent. Presque toutes les catégories de gens qui peuvent affecter 
les intérêts de l’industrie ont été corrompues : des médecins, des 
administrateurs hospitaliers, des ministres, des inspecteurs, des 
douaniers, des répartiteurs, des officiels responsables de 
l’homologation, des inspecteurs d’usine, des fonctionnaires chargés 
de l’établissement des prix, et des partis politiques. En Amérique 
latine, le poste de ministre de la Santé est très convoité, étant donné 
que ce ministre devient presque invariablement riche d’une fortune 
provenant de l’industrie pharmaceutique ?. 


Au début du chapitre, j’ai posé la question qui consiste à savoir 
si on est en présence d’une pomme pourrie isolée par-ci par-là, ou 
encore si le panier est pourri en entier. Ce qu’on peut observer, c’est 
du crime organisé au sein d’une industrie corrompue jusqu’au cœur. 


4. TRÈS PEU DE PATIENTS TIRENT AVANTAGE DES 
MÉDICAMENTS QU'ILS CONSOMMENT 


Je suis certain que cette déclaration va surprendre plusieurs patients 
qui prennent religieusement leurs médicaments chaque jour, et je 
vais donc expliquer en détails pourquoi elle est vraie en utilisant 
l’exemple de la dépression. 


Quand on traite les patients atteints de dépression en soins de 
santé primaires avec un médicament antidépresseur pendant six 
semaines, environ 60% d’entre eux s’améliorent!. Cela semble être 
un effet positif. Cependant, quand on traite, à leur insu, les patients 
avec un placebo dont l’aspect est identique au comprimé actif, 50 % 
d’entre eux s’améliorent. La plupart des médecins interprètent cela 
comme un gros effet placebo, mais il n'est pas possible d’interpréter 
le résultat de cette manière. Quand on ne traite pas les patients du 
tout, en se contentant de les revoir au bout de six semaines, plu- 
sieurs d’entre eux se sont aussi améliorés. On appelle cela la ré- 
mission spontanée de la maladie ou son déroulement naturel. 


Il est important d’être conscient de ces questions. À mon 
centre, nous faisons des recherches sur les médicaments antidé- 
presseurs, et j’ai souvent expliqué aux médias que la plupart des 
patients ne tirent aucun avantage de leur traitement. Plusieurs 
psychiatres de renom ont rétorqué que, bien que l’effet soit mo- 
deste, les patients bénéficient de ce qu’ils appellent à tort l’effet 
placebo, et qu’ils exagèrent à environ 70 %. 


Par conséquent, trois raisons principales expliquent pourquoi 
un patient peut se sentir mieux après avoir été traité avec un médi- 
cament : 1 effet du médicament, l’effet placebo et le cours normal 
de la maladie. Si l’on veut étudier l’effet d’un placebo sur les pa- 
tients, on doit consulter des études cliniques où certains des patients 
sont randomisés pour recevoir un placebo et d’autres pour aucun 


traitement. Un de mes collègues, Asbjorn Hrébjartsson, a identifié 
130 études de ce genre en 2001, dont la plupart comportaient un 
troisième groupe de patients qui ont reçu une intervention active, 
souvent similaire au placebo, en apparence. Contrairement à la 
croyance selon laquelle les placébos auraient des effets importants, 
on trouve — à notre grande surprise — qu’un placebo peut avoir un 
effet possible sur la douleur, mais on ne peut exclure la possibilité 
que cela résulte d’un certain biais et non du placébo”. 


Le biais invoqué se produit, car il est n’est pas possible de 
cacher aux patients le fait qu’ils ne reçoivent aucun traitement. Ces 
patients peuvent par conséquent devenir déçus et avoir tendance à 
rapporter moins d'amélioration que celle qui s’est produite réelle- 
ment, en termes de douleur ou de dépression, par exemple. A 
l’inverse, 1l est possible que les patients sur placebo aient tendance à 
exagérer l’amélioration, en particulier dans les études à trois 
branches où ils ne savent pas ce qu’ils obtiennent mais espèrent 


recevoir un traitement actif plutôt qu’un placebo. 


ES 


Nous avons mis nos résultats à Jour en tenant compte des 
études récentes et nous disposons désormais de 234 études qui 
examinent 60 conditions cliniques différentes dans l’évaluation que 
nous avons faite pour la révision Cochrane*. Nous avons confirmé 
nos conclusions initiales selon lesquelles les interventions placébos 
ne semblent pas avoir d’effets cliniques importants en général, et 
qu’il est difficile de distinguer entre l’effet véritable d’un placebo, 
et celui d’un rapport tendancieux. 


Vous vous demandez peut-être pourquoi je vous parle autant 
des effets des placébos et non pas des médicaments, mais c’est 
parce que les effets des médicaments sont déterminés relativement à 
celui d'un placebo dans des essais comparatifs avec placebo. Et 
quand l’insu planifié n’est pas impeccable, on doit s’attendre à ce 
que l’effet rapporté du médicament soit exagéré quand le résultat est 
subjectif, comme l’humeur générale ou la douleur. 


Est-il fréquent que l’insu ne fonctionne pas ? Très fréquent, 
pour deux raisons. Premièrement, les études supposément à double 
insu (ou double-aveugle) peuvent ne pas avoir été rendues aveugles 
de façon efficace au départ. Par exemple, des chercheurs qui ef- 
fectuaient six études à double insu sur des antidépresseurs ou des 


tranquillisants ont noté que dans chacun des cas le placebo était 
différent du médicament actif sur le plan de ses propriétés phy- 
siques comme la texture, la couleur, ou l'épaisseur”. Ensuite, même 
quand le médicament et le placebo sont indifférentiables dans leur 
aspect, il est habituellement difficile de conserver l’aveuglement 
pendant toute la durée de l’étude en raison du fait que les médica- 
ments ont des effets secondaires, par exemple, les antidépresseurs 
causent une sécheresse de la bouche. 


En raison de ces problèmes propres à l’expérimentation des 
médicaments, la vraie différence dans ces études entre les taux 
d’amélioration de 60 % et 50 % .avec un antidépresseur et un pla- 
cebo respectivement, est probablement beaucoup plus petite que 
10%. Mais commençons par postuler, pour les fins de la discussion, 
que ces taux sont véridiques et concevons une étude avec des taux 
d'amélioration semblables (voirie tableau 4.1). Nous avons ran- 
domisé 400 patients en deux groupes, et 121 sur 200 patients 
(60,5%) se sont améliorés grâce au médicament actif; 100 patients 
sur 200 (50,0 %) grâce au placebo. Doit-on croire que le médica- 
ment est meilleur que le placebo, ou se pourrait-il que la différence 
observée résulte du hasard ? On peut répondre à cette question en se 
demandant à quelle fréquence on verrait une différence de 21 pa- 
tients dont la condition s’est améliorée, ou plus, si on répétait l’essai 
plusieurs fois, quand la vérité est que le médicament n’a aucun effet. 


TABLEAU 4.1 Résultats d'un essai randomisé qui a comparé un médicament 
antidépresseur avec un placebo 











Amélioration Pas d’améliorat. Total 
Médicament 121 79 200 
Placébo 100 100 200 

















C’est ici que les statistiques sont d’une si grande utilité. Un test 
statistique calcule une valeur P qui représente la probabilité 
d’observer une différence de 21 patients ou plus quand le médica- 
ment ne fonctionne pas. Dans ce cas, P = 0,04. La documentation 
médicale est remplie de valeurs P, et la tradition veut que quand P 
est inférieur à 0,05, on dit que la différence est significative statis- 
tiquement et on fait le choix de croire que la différence qu’on a 





trouvée est réelle. P = 0,04 signifie qu’on observerait une différence 
de 21 patients ou plus seulement à quatre reprises dans un échan- 
üillon comptant 100 personnes si le médicament ne fonctionnait pas 
et qu’on recommençait l’essai plusieurs fois. 


Si deux patients de moins avaient vu leur condition s’améliorer 
avec le médicament actif, c’est-à-dire 119 plutôt que 121, la diffé- 
rence serait encore très similaire, 19 patients au lieu de 21, mais 
cette différence n’aurait pas été significative, du point de vue sta- 
tistique (P = 0,07). 


Cela illustre donc que, très souvent, la « preuve » de l’efficacité 
d’un traitement repose sur quelques patients à peine, même si, 
comme dans l’exemple, 400 patients ont été randomisés, ce qui 
représente une étude assez importante pour la dépression. Il ne faut 
habituellement pas beaucoup de biais pour qu’un résultat non si- 
gnificatif devienne significatif. Parfois, les chercheurs ou les com- 
pagnies réinterprètent ou ré-analysent les données après avoir 
trouvé une valeur P supérieure à 0,05 jusqu’à ce qu’ils en obtiennent 
une qui soit inférieure à 0,05 à la place. Par exemple, ils décident 
que quelques patients de plus ont vu leur condition s’améliorer 
grâce à un médicament actif, ou quelques patients de moins avec le 
placebo, ou en excluant de l’analyse certains des patients rando- 
misés”. Faire cela n’est pas une conduite scientifique honnête, mais 
comme on le verra aux chapitres 5 et 9, les entorses à la bonne 
conduite scientifique sont très répandues. 


En dehors de pareille inconduite scientifique, un aveuglement 
insuffisant peut aussi faire croire que des médicaments inopérants 
sont efficaces. L’aveuglement n’est pas seulement important quand 
les patients s’évaluent eux-mêmes, mais aussi quand leurs médecins 
les évaluent. On mesure la dépression à l’aide d’échelles construites 
avec plusieurs items subjectifs, et il est évident que le fait de savoir 
quel traitement le patient reçoit peut influencer l’évaluation du 
médecin dans un sens favorable au médicament. 


Cela a été démontré de façon convaincante en 2012 par 
Hrébjartsson et ses collègues en utilisant des études sur une variété 
de maladies qui comportaient aussi bien des évaluateurs de résultats 
aveuglés que non aveuglés. Un bilan des 21 études parmi celles-là, 
qui avaient pour la plupart utilisé des résultats subjectifs, a fait 


ressortir que l’effet était exagéré de 36 % en moyenne (mesuré en 
rapport de cotes) quand des observateurs non aveuglés plutôt 
qu’aveuglés avaient évalué les résultats, Il s’agit d’un préjugé 
d’une ampleur inquiétante quand on considère que l’effet revendi- 
qué pour la plupart des traitements qu’on utilise est bien inférieur à 
36 X. 


Aïnsi, un essai à double insu qui n’est pas « aveuglé » de façon 
efficace peut exagérer sensiblement l'effet. On peut en faire la dé- 
monstration avec l’exemple de notre antidépresseur, en postulant 
pour simplifier que l’« aveuglement » a été brisé pour tous les pa- 
tients. Pour calculer le rapport de cotes, on réorganise les chiffres de 
sorte qu’un rapport de cotes bas indique un effet bénéfique, ce qui 
est la convention (voir le tableau 4.2). Le rapport de cotes pour 
l’effet significatif est (79 + 100) / (121 + 100) — 0,65. Comme on 
prévoit que cet effet soit exagéré de 36 %, on peut estimer quel est le 
véritable effet. Un biais de 36 % signifie que le rapport entre le 
rapport de cotes préjugé et le vrai rapport de cotes est de 0,64. Donc, 
le vrai résultat est 0,65/0,64, soit un rapport de cotes de 1,02. 
Comme le rapport de cotes se situe maintenant autour de 1, cela 
signifie que le médicament antidépresseur ne fonctionne pas. 


TABLEAU 4.2 Les mêmes résultats qu'au tableau 4.1. mais réorganisés 











Pas d’améliorat. Amélioration Total 
Médicament 79 121 200 
Placébo 100 100 200 

















Mon exemple était trop simplifié, étant donné qu’il est rare que 
l’aveuglement soit rompu pour tous les patients, mais l’exercice fait 
néanmoins réfléchir. Même si l’aveuglement n’est rompu que pour 
quelques patients, cela peut suffire pour qu’un résultat non signi- 
ficatif devienne significatif. D’ailleurs, Hrébjartsson et ses col- 
lègues ont souligné dans leur bilan que l’exagération de 36 % des 
effets du traitement associée à des évaluateurs non aveuglés était 
induite par la classification erronée du résultat de l’étude dans la 
médiane de seulement 3 % des patients évalués par étude (ce qui 
correspond à 12 patients sur le total des 400 de l’exemple). 


Par conséquent, il suffit de rompre très légèrement 





l’aveuglement pour transformer un médicament inefficace 
en un médicament qui semble être très efficace. 


L'importance de cette conclusion pour les patients ne saurait 
être exagérée. La plupart des médicaments ont des effets secon- 
daires visibles, 1l ne peut donc y avoir aucun doute que 
l’aveuglement est rompu pour plusieurs patients dans la plupart des 
essais comparatifs avec placebo. Quand on utilise des médicaments 
pour sauver des gens de la mort, il n’est pas important que 
l’aveuglement soit rompu, étant donné qu’on peut dire avec certi- 
tude que le patient est vivant ou pas. Toutefois, il est rare qu’on se 
trouve dans cette situation. Le plus souvent, on utilise des médi- 
caments pour soulager les symptômes des patients ou pour diminuer 
le risque de complications de leur maladie, et les résultats du trai- 
tement sont très souvent subjectifs, par exemple le degré de dé- 
pression ou de schizophrénie, d’anxiété, de démence, de douleur, de 
la qualité de vie, des habiletés fonctionnelles (souvent appelées 
activités de la vie quotidienne), des nausées, de l’insomnie, de la 
toux ou de la dyspnée. Il peut même être assez subjectif de décider 
si un patient a fait une crise cardiaque (voir chapitre 5). 


L’étude clinique randomisée est le modèle le plus fiable dont 
on dispose pour évaluer les traitements. Mais nous avons accepté 
beaucoup trop aisément que ce qui se dégage de ces expériences 
devrait être reçu comme vérité quand l’étude est à double insu et 
que son résultat principal est accompagné d’une valeur P significa- 
tive. 


Ce qui est si troublant à propos de cela c’est que tous les mé- 
dicaments sont nocifs tandis que plusieurs des médicaments qu’on 
utilise n’ont aucune efficacité. Nous nuisons donc à un nombre 
immense de patients en toute bonne foi, étant donné que nos études 
randomisées ne permettent pas de déterminer quels sont les médi- 
caments qui n’agissent pas. 


Cela étant dit, on comprend facilement pourquoi les compa- 
gnies qui ont montré que leur médicament fonctionne pour traiter 
une maladie que le médicament était censé influencer en raison de 
son mécanisme d’action peuvent plus tard étudier le même médi- 
cament pour plusieurs autres maladies, sans aucun rapport avec la 
première, et découvrir que leur médicament fonctionne aussi pour 


celles-là. La rupture de l’aveuglement est une des principales rai- 
sons qui font qu’il est beaucoup plus facile d’inventer de nouvelles 
maladies que d’inventer de nouveaux médicaments”. Il est facile 
de démontrer un effet quelconque sur une échelle simple ou plus 
élaborée laquelle peut, en plus, n’avoir que très peu de pertinence 
pour la clinique, tout en laissant la machine commerciale s’occuper 
du reste. 


Un membre âgé de mon club de golf m’a un jour confié qu’il 
n’était pas certain que les comprimés qu’il prenait pour sa démence 
avaient un effet quelconque. Il se demandait s’il devrait arrêter de 
les prendre et me demanda conseil. Il est rare que je conseille un 
patient, vu que je ne suis pas leur médecin, ni un spécialiste du 
domaine en question, et que je n’ai aucune connaissance de leurs 
antécédents médicaux ni de leurs préférences. Cependant, il me 
confia aussi qu’il était ennuyé par les effets secondaires du médi- 
cament et par son prix élevé. Étant donné que l’effet des médica- 
ments antidémence n’est pas impressionnant et qu’il a été établi par 
des études commanditées par l’industrie et truffées de résultats très 
subjectifs, et vu les nombreuses autres infractions trouvées dans les 
études de l'industrie, j’ai fait une exception. Je lui ai dit que si j'étais 
à sa place, je ne prendrais pas le médicament. Comme sa démence 
était assez avancée, je doute qu’il ait suivi mon conseil, qu’il a 
probablement oublié. 


L’absence d’un aveuglement efficace devrait rendre les mé- 
decins beaucoup plus méfiants qu’ils ne le sont ; ils devraient at- 
tendre et voir ce qui arrive, y penser à deux fois avant de prescrire 
des médicaments aux patients, écrire dans leurs notes ce qu’ils 
souhaitent obtenir exactement en utilisant un médicament et dans 
quel intervalle, et se rappeler d’arrêter le médicament quand 
l’objectif n’est pas atteint. 


Un bon moyen de voir que peu de patients seront aidés par les 
médicaments que nous leur donnons — même quand on choisit de 
croire aveuglément les résultats des études — consiste à convertir les 
taux d’amélioration en nombre de patients à traiter (NPT). Par 
conséquent, si l’on croit que 60% des patients qui reçoivent des 
antidépresseurs s’améliorent et que 50% de ceux qui ont le placebo 
s’améliorent, le NPT est 1// (60% - 50%) = 10. 


Cela signifie que pour chaque 10 patient traité à l’aide d’un 
antidépresseur, un seulement en tirera quelque bienfait. Si l’on 
accepte que tout effet placebo est tellement minuscule qu’on peut 
l’ignorer’, cela indique de plus que cela ne faisait aucune différence 
pour les neuf autres patients d’avoir reçu un médicament, en dehors 
du coût d’achat et des effets secondaires. Même quand on refuse 
d’accepter les découvertes qui montrent l’efficacité habituelle des 
placébos, il serait encore vrai de dire que très peu de patients pro- 
fitent d’un médicament antidépresseur. C’est bien pire que cela en 
réalité, non seulement en raison de l’absence d’aveuglement effi- 
cace mais aussi parce que la différence de 10% est dérivée des 
études de l’industrie qui ont été conçues soigneusement pour re- 
cruter les types de patients les plus susceptibles de répondre au 
traitement (voir le chapitre 17)’. Dans la pratique, le NPT est 
beaucoup plus élevé que 10. 


En concentrant notre attention sur la prophylaxie, c’est-à-dire 
sur les citoyens en bonne santé plutôt que les patients atteints d’une 
maladie, le NPT devient beaucoup plus imposant. Les statines sont 
des médicaments très populaires, étant donné qu’ils font baisser le 
cholestérol, et un essai de 1994 à démontré que quand des patients 
dont le risque d’infarctus est très élevé reçoivent de la simvastatine 
pendant cinq ans, il faudra traiter 30 patients pour éviter un décès! 
C’est impressionnant, sauf que la simvastatine était très dispen- 
dieuse dans les années 1990 alors qu’elle était un médicament 
breveté. J’ai donc regardé le tableau 1 de l’article, qui décrivait les 
patients inscrits. Bien que 80 % d’entre eux avaient déjà fait une 
crise cardiaque avant de commencer l’étude, seulement le tiers 
suivaient un traitement avec de l’aspirine, bien que cela sauve des 
vies. De plus, un quart étaient des fumeurs bien qu’ayant tous 
souffert soit d’une angine de poitrine, soit d’une crise cardiaque. 
Ainsi, On aurait pu sauver beaucoup de vies à très peu de frais en 
rappelant aux médecins que leurs patients devraient recevoir de 
l’aspirine, et aussi qu’ils devraient leur parler un peu plus d’arrêter 
de fumer. Même les conversations brèves ont un effet sur les fu- 
meurs . 


On commercialise présentement les statines avec beaucoup 
d’empressement auprès de la population en santé, aussi bien de la 
part de l’industrie que de certains médecins enthousiastes, mais 


l’effet positif est très faible quand les statines sont utilisées pour la 
prévention primaire des maladies cardiovasculaires. En combinant 
les données provenant de huit études dans une évaluation Cochrane, 
les chercheurs ont trouvé que les statines réduisaient la mortalité 
générale de 16 %'?. Cela semble être un effet impressionnant, et 
c’est d’ailleurs ainsi que l’industrie pharmaceutique publicise ses 
découvertes. Toutefois, cela ne dit pratiquement rien à propos des 
bienfaits propres à la prophylaxie, étant donné qu’on ignore le taux 
de mortalité parmi ceux qui n’ont pas pris de statine. Les auteurs 
rapportent que 2,8% des participants de l’étude sont décédés (notez 
que je ne désigne pas les bien-portants comme des patients, vu 
qu’ils ne sont pas des patients). Ce qui manquait dans cette évalua- 
tion, c’était le NPT. Une réduction de 16 % pour un taux de 2,8 % 
nous donne un taux de 2,35 % et un NPT de 1//(2,80 % - 2,35 %) = 
222; 


Pour comprendre ce que ce résultat signifie, 1l est nécessaire de 
lire attentivement et entièrement l’évaluation. Il ressort que l’âge 
moyen des participants était de 57 ans et qu’ils n’étaient pas en si 
bonne santé qu’on le croyait au départ. Certains essais ne recrutè- 
rent que des patients atteints de diabète, de d’hypertension, ou 
présentant une augmentation des lipides et certains inclurent en plus 
des patients avec des antécédents de maladie cardiovasculaire. De 
plus, le taux de fumeurs variait de 10 % à 44 % dans les essais qui 
fournissaient des données à ce sujet. Il est aussi nécessaire de savoir 
après combien de temps les bienfaits se sont manifestés, et la plu- 
part des études s’échelonnaient sur plusieurs années. Enfin, j’essaie 
toujours de savoir si les essais ont été commandités par l’industrie 
ou financés par les fonds publics, en raison du fait que de nombreux 
essais de l’industrie ne sont jamais publiés quand les résultats sont 
décevants. Seul un des essais fournissant des données sur la morta- 
lité de toutes causes a été financé publiquement. II me semble 
qu’une réduction de 16 % de la mortalité totale est très exagérée, ce 
que les auteurs de la révision ont confirmé dans la section discus- 
sion. Par exemple, une grande étude financée publiquement, l’étude 
ALLHAT-LLT, non incluse dans l’évaluation parce que plus de 10 
Z des patients avaient une maladie cardiovasculaire antérieure, ne 
trouva pas de réduction de la mortalité, pour un rapport de risque de 
0,99 (intervalle de confiance à 95 % allant de 0,89 à 1,11, ce qui 


signifie qu’on est certain à 95 % que l’effet véritable se situe 
quelque part entre une réduction de 11 % et une augmentation de 11 
% de la mortalité totale). 


Les auteurs ont conseillé la prudence dans l’utilisation des 
statines pour la prévention primaire en argumentant que certains 
essais avaient été arrêtés trop tôt quand l’avantage était important, et 
qu’il était courant de publier les résultats de façon sélective. Ils 
ajoutèrent que plusieurs essais n’avaient rapporté aucun effet se- 
condaire, bien qu’il soit peu probable qu’il n’y en ait pas eu. Mal- 
heureusement, le résumé de la révision, qui est la seule partie que la 
plupart des gens lisent, donne une impression différente. Le résumé 
souligne qu’il y a eu une réduction de la mortalité totale et qu’il n’y 
avait aucune preuve de quelque dommage significatif causé par la 
prescription de statines, ou d’effets sur la qualité de vie, et qu’il n’y 
avait pas trop de douleur musculaire. 


Cette information n’est pas digne de foi. Les statines causent de 
la douleur et de la faiblesse musculaire, et je me réfère une fois 
encore à mon expérience sur le terrain de golf. Un de mes parte- 
naires, un scientifique physicien, me dit qu’il devait prendre une 
statine pour le reste de ses jours parce qu’il avait fait une crise car- 
diaque. Cela l’incommodait drôlement, et sa douleur aux muscles 
lui rendait difficile le parcours des 18 trous. Il fit aussi remarquer 
que tous ceux qu’il connaissait qui prenaient des statines souffraient 
soit de douleurs ou de faiblesse musculaires, ou des deux. Il avait 
consulté la documentation scientifique et 1l demeurait perplexe de 
constater que très peu de participants des essais cliniques avaient 
rapporté de la douleur musculaire. C’est là que je lui ai révélé être 
moi-même un chercheur dans le domaine médical, et il m’a de- 
mandé pourquoi il y avait un si grand écart entre ce que les patients 
ressentent et ce que la documentation dit. J’ai expliqué toute 
l’étendue de la manipulation des essais par l’industrie pharmaceu- 
tique, en particulier ce qui concerne les dangers de leurs médica- 
ments. Il n’a pas été le moindrement surpris. 


En réalité, l’expérience vécue pas mon partenaire de golf était 
plus proche de la vérité que les études randomisées. En 2012, j’ai 
trouvé un article traitant de l’impact des statines sur l’énergie et la 
fatigue à l’effort!”. On y affirmait que, bien que plusieurs rapports 
d’observation aient évoqué de la fatigue et de la fatigue à l’effort 


lors de l’utilisation de statines, aucune étude randomisée n’avait 
porté sur cette question. L’article rapportait les résultats d’une de 
ces études selon laquelle 20 % des hommes et 40 % des femmes 
avaient connu une aggravation en termes de fatigue ou de fatigue à 
l’effort. Je n’ai jamais entendu aucun de mes collègues enthou- 
siastes préconisant que la plupart d’entre nous devrions prendre une 
statine pour le reste de notre vie, peu importe notre taux de cho- 
lestérol, faire quelque commentaire que ce soit à ce propos. En fait, 
leurs arguments pour inciter la population à prendre des statines 
sont quelles sont efficaces et sans aucun effet secondaire. 


Pour beaucoup de médicaments, il est relativement facile de 
surmonter le problème fondamental de la rupture de l’aveuglement 
par les effets secondaires en utilisant de soi-disant « placébos actifs 
». Le terme peut porter à confusion, étant donné que l’idée n’est pas 
que le placebo devrait renfermer une substance active contre la 
maladie, mais plutôt une substance qui cause un effet secondaire 
similaire à celui du médicament actif. Dans les cas des antidépres- 
seurs, les essais ont été effectué avec un placebo contenant de 
l’atropine, qui rend la bouche sèche tout comme les médicaments 
actifs. Comme prévu, ces essais ont montré une différence consi- 
dérablement inférieure entre le médicament et le placebo que les 
essais qui n’ont pas utilisé un « placebo actif »'*. 


Le biais introduit par un aveuglement inadéquat peut être ag- 
gravé par le fait que les médecins et les patients ne font pas toujours 
ce que l’on attend d’eux. Les psychiatres sont habituellement ré- 
munérés au nombre de patients inscrits et il est possible qu’ils ne se 
soucient pas toujours de passer en revue tous les items de l’échelle 
de la dépression d’Hamilton avec le patient, étant donné que cela 
prend du temps, mais peuvent s’en remettre à leur impression gé- 
nérale pour évaluer certains des items sans poser la question, ou 
encore le faire plus tard en faisant appel à leur mémoire’. 


Certains patients participent à des essais sur la dépression sans 
même être déprimés, pour empocher l’argent, comme en témoigna 
un jour une personne en bonne santé à un médecin au cours d’un 
voyage en train ®: 

Je ne suis pas déprimé [...] les essais sont annoncés, les meil- 

leurs paient environ 100 livres sterling par jour aux volon- 


taires. Pour un essai de 20 jours, cela fait 2 000 livres ster- 
ling.. et c’est toujours agréable de retrouver ses vieux co- 
pains. 


Les essais à l’atropine ont été effectués il y a longtemps, et les « 
placébos actifs » ne sont plus utilisés. Il en est ainsi pour une raison 
claire. La plupart des essais comparatifs avec placebo sont effectués 
par les compagnies pharmaceutiques qui n’ont aucun intérêt à 
montrer que leurs médicaments n’agissent pas. Je crois qu’on de- 
vrait exiger des placébos actifs et refuser catégoriquement 
d’approuver des médicaments en se fiant aux essais avec des pla- 
cébos conventionnels, du moins dans les domaines où les effets 
escomptés sont modestes et les résultats subjectifs. 


Les compagnies vont plus loin que ça. Elles refusent souvent 
de fournir des placébos inactifs à des chercheurs indépendants qui 
souhaitent faire leurs propres études ®. Quand Novo Nordis a fait 
cela, le chercheur n’avait pas d’autre option que de faire l’étude 
sans placebo, ce qui a été critiqué comme une grande faiblesse de 
l’étude au moment de sa publication. Dans un autre cas, Novo à 
exigé que les auteurs laissent tomber leur idée d’étudier l’effet sur la 
réduction du poids de la liraglutide (Victoza, un médicament utilisé 
dans le cas du diabète). De plus, la compagnie a exigé des chan- 
gements à la partie de leur étude qui portait sur un effet bénéfique 
potentiel sur le psoriasis. II est possible que le fait que Novo essayait 
de faire approuver le Victoza pour le traitement de l’obésité ait joué 
un rôle dans cette affaire, et des chercheurs indépendants devaient 
obtenir d’autres résultats, ou relever d’autres dangers, que ce qui 
était rapporté par Novo, ce qui ne serait pas un avantage pour la 
compagnie. 

Les compagnies pharmaceutiques peuvent essayer d’éviter 
d’avoir la réputation d’être peu coopératives en demandant des 
sommes ridicules pour les placébos, bien que leur coût de produc- 
tion soit très près de zéro, car elles savent que les chercheurs uni- 
versitaires n’obtiendront pas de fonds publics pour de pareils excès. 
Dans un cas particulier, la plus grosse compagnie pharmaceutique 
du monde a dit que les placébos coûteraient environ 40000 euros, ce 
qui a suffi pour bloquer un essai par ailleurs bien motivé. 


Il importe de retenir ceci : les médecins et les patients aident les 


compagnies avec leurs essais mais les compagnies refusent d’aider 
les médecins et les patients avec les leurs. Cette asymétrie est im- 
morale, tout comme il était immoral que les puissances impériales 
exploitent les colonies. On devrait rendre obligatoire pour les 
compagnies de fournir des placébos à faible coût pour la recherche 
indépendante, soit le coût de production, comme condition pour 
qu’un médicament soit autorisé à la mise en marché. 


Les compagnies pharmaceutiques peuvent faire avorter des 
études importantes qui menacent leur revenu d’autres manières. La 
ciprofloxacine est un antibiotique qui a tendance à développer une 
résistance. En 2001, quand un bactériologiste a demandé à Bayer de 
l’approvisionner en ciprofloxacine pure pour ses recherches sur la 
résistance aux antibiotiques, on lui a demandé de signer un docu- 
ment déclarant qu’il ne publierait pas sans la permission écrite de 
Bayer. Il s’adressa à la Commission européenne, mais on lui ré- 
pondit que la seule chose que la Commission pouvait faire était de 
rappeler aux compagnies que « ce type de recherches est poten- 
tiellement dans l’intérêt public »l7, Ici encore, on ne devrait pas 
accepter cette situation et faire en sorte qu’il soit obligatoire pour les 
compagnies de fournir le médicament pur au coût de fabrication 
pour des recherches indépendantes. J’ai entendu plusieurs histoires 
de refus net de donner ou de vendre un échantillon de médicament 
pur. 


5. LES ESSAIS CLINIQUES, LA RUPTURE DU 
CONTRAT SOCIAL AVEC LES PATIENTS 


Si les essais cliniques deviennent une entreprise commer- 
ciale au sein de laquelle l'intérêt personnel prévaut sur 
l’intérêt public et les désirs prennent le dessus sur la con- 
naissance, alors le contrat social permettant la recherche 
sur des sujets humains en échange d'avancées médicales est 
rompu. 


Dr Jonathan Quick, OMS (Organisation mondiale de la 
santé), Directeur, Médicaments essentiels et politiques 
pharmaceutiques" 


Le contrat social entre les chercheurs et les patients a été rompu bien 
avant la mise en garde du directeur de l'OMS, en 2002. 
L’épidémiologiste Jan Vandenbroucke a décrit pourquoi les essais 
pharmaceutiques commandités par l’industrie ne constituent pas de 
la recherche mais du marketing”: 


Dans la recherche clinique ou épidémiologique habituelle, les 
études sont reproduites par d’autres, dans des contextes 
différents et avec des moyens différents, en cherchant des 
partialités, des failles, et des façons d'y remédier, en discu- 
tant sans cesse pour déterminer si l’on a remédié aux partia- 
lités ou non. C’est l’essence d’un débat scientifique ouvert à 
la critique, qui constitue la seule garantie de progrès. Cela 
n’est plus possible avec les produits pharmaceutiques, car le 
monopole de l’industrie pharmaceutique sur les études de 
ses propres produits donne constamment lieu à des études 
unilatérales qui ne peuvent plus être remises en doute par 
des études provenant d’ailleurs. Par ailleurs, il est impossible 
de déterminer l’unilatéralité à partir des archives, c'est-à-dire 
des articles publiés. Sans la possibilité d’un débat ouvert, la 


science cesse tout simplement d'exister toutes les données 
soumises aux responsables des agences du médicament, de- 
vraient être rendues publiques puisque ces données sont 
différentes de ce qui se trouve dans les articles publiés. 
Mieux encore, du financement indépendant devrait être al- 
loué pour de la recherche clinique. 


Le philosophe de la science Karl Popper serait arrivé à la même 
conclusion”. Dans La société ouverte et ses ennemis, il décrit la 
société fermée et totalitaire comme un état ordonné de manière 
rigide au sein duquel la liberté d’expression et la discussion des 
enjeux cruciaux sont impitoyablement réprimées. 


La plupart du temps, quand j’ai essayé de publier des vérités 
gênantes sur l’industrie pharmaceutique, j’ai eu affaire aux avocats 
du périodique, et même après avoir documenté que tout ce que je dis 
est correct et a déjà été dit ailleurs par d’autres, il est déjà arrivé 
qu’on ampute des segments importants de mon texte, ou que 
l’article soit rejeté pour nul autre motif que la hantise des poursuites 
judiciaires. C’est une des raisons qui m’ont poussé à écrire ce livre, 
car J'ai découvert que J'ai les coudées beaucoup plus franches 
quand j'écris des livres. 


Popper aurait vu l’industrie pharmaceutique comme un ennemi 
de la société ouverte”. La science rigoureuse doit s’exposer au 
risque d’être falsifiée et l’on doit protéger cette pratique contre ceux 
qui tentent d’entraver la compréhension scientifique, comme c’est 
le cas lorsque l’industrie intimide ceux qui découvrent les dangers 
de ses médicaments (voir le chapitre 19). Le fait de protéger les 
hypothèses à l’aide de modifications ponctuelles, comme des 
changements non déclarés aux résultats mesurés ou sur le plan 
d’analyse après que le commanditaire a pris connaissance des ré- 
sultats, ou en concevant des essais qui les rendent à l’épreuve de 
toute réfutation, placent les hypothèses au même niveau que la 
pseudoscience”. 


Dans les services de santé, la société démocratique ouverte est 
devenue une oligarchie de corporations dont les intérêts sont au 
service de l’impératif du profit de l’industrie et dictent les politiques 
publiques, y compris celles des organismes de réglementation 
anémiés. Nos gouvernements n’ont pas réussi à réglementer une 


industrie qui est devenue de plus en plus puissante et omnipotente et 
ils n’ont pas su protéger l’objectivité scientifique ni la curiosité 
universitaire des pressions du commerce. 


Au cours de la première moitié du XX° siècle, les médicaments 
étaient très mal étudiés avant d’être admis sur le marché. Il 
n’existait aucune exigence imposant de démontrer l’existence d’un 
effet thérapeutique ou prophylactique. Ce qui importait le plus, 
c’était qu’ils ne soient pas trop toxiques, et même cela ne faisait pas 
l’objet d’un examen adéquat. À cause de cet état de fait, plusieurs 
catastrophes pharmaceutiques sont survenues et de nombreux mé- 
dicaments dangereux furent retirés du marché après avoir blessé ou 
tué beaucoup de gens. 


La tragédie de la thalidomide a marqué un tournant de la ré- 
gulation des médicaments. Le médicament, produit par le fabricant 
allemand Grünenthal, était commercialisé pour une vaste gamme 
d’indications y compris la nausée pendant la grossesse, bien qu’il 
n’eût pas été testé adéquatement sur des animaux gravides”. En peu 
de temps, les premiers signalements d’enfants nés avec une infir- 
mité extrêmement rare, la phocomélie, qui signifie l’absence d’un 
segment au niveau des bras ou des jambes, furent soumis à 
Grünenthal. La compagnie ignora les signalements et n’entreprit 
aucune action, bien que les signalements aient continué à survenir. 


Ce fut un exemple classique de profits l’emportant sur les pa- 
tients. Il n’importait pas de connaître à quel point les enfants étaient 
infirmes ni combien d'infirmes 1l y avait, aussi longtemps que la 
compagnie réussissait à garder les signalements secrets. 


Aux États-Unis, une scientifique astucieuse de la FDA 
éprouvait des inquiétudes à propos du médicament et refusa de 
recommander son approbation. Grâce au bon positionnement de sa 
détermination, le médicament ne s’est jamais rendu sur le marché 
américain, mais les citoyens n'en furent pas complètement épargnés 
vu que la compagnie avait distribué des échantillons du médicament 
partout dans le pays, même s’il n’avait pas encore été approuvé. La 
thalidomide a été retirée à l’échelle du globe en 1962 et le drame 
imposa l’exigence d’études approfondies sur des animaux, et éga- 
lement celle que les nouveaux médicaments devaient avoir dé- 
montré leur efficacité dans des essais randomisés. Ces exigences 


eurent un impact majeur sur l’efficacité et l’innocuité des nouveaux 
médicaments. Les patients pouvaient désormais avoir une plus 
grande confiance quant à l’efficacité des médicaments que leur 
médecin avait prescrits. Cependant, il restait d'innombrables mé- 
dicaments qui n’avaient pas été testés adéquatement et qui étaient 
toujours utilisés couramment. Il a fallu des décennies avant que la 
plupart de ces médicaments disparaissent, et certains d’entre eux 
sont encore là de nos jours, bien qu’on ignore toujours leur effica- 
cité et les risques qu’ils comportent. 


Armée de ses nouveaux pouvoirs, la FDA n’entreprit alors rien 
qui puisse faire sourciller l’industrie pharmaceutique. Elle accoucha 
d’une nouvelle catégorisation des médicaments en exigeant des 
fabricants qu’ils impriment en petits caractères la mention « La 
FDA a déterminé que ce produit est « possiblement efficace ». II 
aurait certainement été plus honnête de dire que les vieux produits 
étaient susceptibles d’être inefficaces plutôt que de berner le public. 
L’épidémiologiste des médicaments Jerry Avorn a expliqué ce que 
cela voulait vraiment dire” : 


Il n'existe pas le moindre soupçon de preuve solide sur toute 
la planète qui suggère que ce médicament soit d’une utilité 
quelconque pour quelque objectif qui soit connu des 
hommes ou des bêtes, mais le fabricant a demandé et obte- 
nu des années supplémentaires pour l’étudier, et nous ne 
disposons pas de l’autorité politique nécessaire pour le reti- 
rer du marché jusqu’à ce que ce processus interminable de 
lâcheté institutionnelle arrive à son terme. 


La motivation principale derrière les essais randomisés con- 
sistait à faire en sorte que les médicaments inutiles ne se rendent pas 
sur le marché. Cependant, il y avait un problème relatif aux ex1- 
gences réglementaires, problème auquel nous sommes toujours 
confrontés, 50 ans plus tard. Tout ce dont on a besoin pour démon- 
trer qu’un médicament est efficace, c’est de trouver un effet signi- 
ficatif statistiquement dans deux essais comparatifs avec placebo. 
Comme je l’ai démontré au chapitre précédent, 1l arrive souvent que 
cela survienne avec des médicaments n’ayant aucun effet béné- 
fique. 


Les compagnies pharmaceutiques donnent l’impression qu’ 


elles suivent les règles, faisant mine de suivre les directives des 
bonnes pratiques cliniques et autres exigences des études rando- 
misées, par exemple, utiliser des procédures adéquates de rando- 
misation et d’aveuglement, et contrôler les sites de l’étude pour 
s’assurer que ce qui est rapporté à la compagnie est exact. 


Toutefois, plusieurs moyens permettent à une compagnie 
pharmaceutique de manipuler ses essais cliniques pour garantir que 
les résultats seront utiles à sa force de vente, peu importe ce qu’une 
approche scientifique honnête aura démontré. Les manipulations 
sont courantes et graves au point où l’un de mes collègues a déclaré 
qu’on devrait tenir les rapports de recherche publiés par l’industrie 
pour rien d’autre que des publicités pour mousser ses médicaments. 
Ce à quoi j'ai fait remarquer que les essais de l’industrie ne satisfont 
même pas les exigences de l’UE en matière de publicité‘: 


Nul ne peut diffuser une annonce publicitaire concernant un 
médicament pertinent à moins que cette annonce encourage 
l’utilisation rationnelle du produit en le présentant d’une 
manière objective qui n’exagère pas ses propriétés. 


Il n’est guère surprenant que l’industrie pharmaceutique ma- 
nipule ses résultats. La différence entre une analyse honnête des 
données et une autre qui ne l’est pas peut valoir des milliards 
d’euros sur le marché mondial (voir l’étude CLASS au chapitre 14). 
Par conséquent on ne peut objectivement s’attendre à ce que 
l’industrie s'emploie à faire de la recherche désintéressée sur ses 
propres produits, pour prouver que son nouveau médicament est 
meilleur qu’un placebo ou d’autres solutions beaucoup moins coû- 
teuses. Si l’industrie avait vraiment cet objectif en tête, elle expo- 
serait ses médicaments à des risques en les comparant à des « pla- 
cébos actifs » et elle laisserait des chercheurs indépendants se 
charger d’effectuer les essais. 


Les meilleurs médicaments pourraient n’être que ceux dont les 
données ont été tripotées de la manière la plus éhontée. Le biais est 
d’ailleurs souvent déjà introduit dans la conception de l’étude, mais 
les médecins indépendants qui remettent en cause le modèle peu- 
vent être congédiés et peuvent également se forger une réputation 
négative parmi les autres compagnies pharmaceutiques pour raison 
de refus de « coopérer »’. 


Une des meilleures garanties dont on dispose contre les résul- 
tats malhonnêtes consiste à mettre en place un comité d’arbitrage 
central et travaillant en aveugle quant à l’identité des médicaments, 
qu’on charge de décider si un événement indésirable s’est produit 
ou non. Toutefois, si l’on alimente ce comité d’informations tripo- 
tées et déformées par le commanditaire, le comité finira par apposer 
son sceau de qualité sur un essai trompeur. C’est ce qui semble 
s’être produit pour trois essais cardiovasculaires importants qui 
furent tous publiés dans le périodique préféré de l’industrie phar- 
maceutique, le New England Journal of Medicine®"®, Un groupe de 
chercheurs indépendants a comparé les nombres de crises car- 
diaques rapportées par le comité d’arbitrage central dans les pu- 
blications avec ceux qui avaient été signalés à la FDA pour les 
mêmes essais! !. Il s’avère que ce qui a été publié était sérieusement 
trompeur et favorisait le médicament du commanditaire au détri- 
ment du médicament de comparaison dans les trois cas. 


Les noms des médicaments, des essais et des commanditaires 
étaient le prasugrel (TRITON, Daiichi Sankyo et Eli Lilly)”, la 
rosiglitazone (RECORD, GlaxoSmithKline)”, et le ticagrelor 
(PLATO, AstraZeneca)"°. Par comparaison avec les archives de la 
FDA des sites des études individuelles, le comité a plus que doublé 
la différence entre le médicament commandité et le comparateur 
dans les essais TRITON et PLATO), respectivement de 72 à 145 et 
de 44 à 89 crises cardiaques, tandis que dans l’essai RECORD), les 
crises cardiaques ont chuté de 24 à 8, ce qui était aussi au bénéfice 
du commanditaire". 


Ces différences sont vraiment remarquables. La probabilité que 
la différence plus importante de l’essai PLATO soit le fruit du ha- 
sard est tellement faible quelle se produira seulement dans un essai 
sur cinq millions’ }, soit environ une fois tous les 20 milliards 
d’années, ce qui est plus long encore que l’existence de l’univers. 
Dans l’essai TRITON, la définition de la crise cardiaque a été 
changée pour devenir beaucoup plus large vers la fin de l’essai, ce 
qui fit grimper le taux de crises cardiaques au niveau sans précédent 
de 10 % pour le médicament de contrôle, ce qui est aussi très sus- 
pect. Enfin, un scientifique de la FDA a démontré que la décision 
concernant les événements de l’essai RECORD était aussi sérieu- 
sement compromise (voir le chapitre 16). 


Dans un passé pas si lointain, la situation était meilleure. Des 
chercheurs cliniques indépendants et issus du monde universitaire 
jouaient un rôle pivot dans la conception de l’étude, le recrutement 
des patients, et l’interprétation des données dans les essais cli- 
niques ?. Il y a vingt-cinq ans, j'ai dirigé les essais du Nordic 
Coordination Office for AIDS, et après avoir effectué un essai 
commandité par les Nordic Medical Research Councils!*, nous 
avons négocié avec une compagnie pharmaceutique pour effectuer 
un essai avec le produit de la compagnie, commandité par la com- 
pagnie. Au cours d’une réunion avec les représentants de la com- 
pagnie et des chercheurs universitaires de partout dans le monde, 
j'ai suggéré un changement au protocole de l’essai, qui était dans 
l’intérêt du patient, étant donné qu'il aborde l’impact — indubita- 
blement négatif — des médicaments sur la qualité de vie des patients. 
À mon grand étonnement, un professeur australien observa que ma 
proposition n’allait pas dans le sens des intérêts de la compagnie. 
J'étais tellement abasourdi de découvrir qu’un chercheur universi- 
taire qui allait recruter des patients se comportait de la sorte que je 
me souviens encore de son nom : David Cooper. À la pause-café, 
j'ai discuté de l’affaire avec quelques-uns de mes collègues qui 
étaient tout aussi estomaqués que moi que Cooper semble placer les 
profits avant les patients, et l’un d’eux essaya de deviner quelle 
somme d’argent il avait reçu comme « consultant » pour la com- 
pagnie. 


En bout de ligne, nous avons décidé d’effectuer un autre essai 
d’envergure sur le SIDA dans les pays nordiques seulement, financé 
par Bristol-Myers Squibb qui respectait le fait que notre liberté 
d’universitaires n’était pas à vendre. Nous avons tout effectué 
nous-mêmes. Nous avons écrit le protocole, surveillé l’essai, pro- 
cédé à l’analyse et rédigé le rapport pour publication, après quoi j’ai 
visité les quartiers généraux de la compagnie au Connecticut et fait 
état de nos résultats! *. La compagnie n’a jamais interféré avec rien 
de ce que nous avons fait. C'était un rare exemple de ce que Je 
considère être la façon idéale de collaborer avec une compagnie 
pharmaceutique. 


De nos jours, les chercheurs universitaires ont peu, voire rien à 
dire sur le devis des essais, n’ont aucun accès aux données brutes et 
seulement une participation limitée au moment d'interpréter les 


données'?. Un dicton communément attribué à Staline prétend que 
ceux qui votent ne décident rien tandis que ceux qui comptent les 
votes décident de tout. L'industrie pharmaceutique a détourné les 
essais cliniques à des fins de commercialisation, travestissant la 
recherche clinique en mauvaise farce, utilisant un outil puissant à 
mauvais escient, trahissant ainsi la confiance et l’altruisme dont 
font preuve les patients quand ils se portent volontaires pour parti- 
ciper aux essais ”. 


Nous avons étudié les lacunes de la liberté universitaire et de 
l’honnêteté d’enquête scientifique. En 1994-1995, les comités 
d’éthique de recherche de Copenhague ont approuvé 44 études 
commanditées par l’industrie, qui ont ensuite été réalisées et pu- 
bliées. Il était clairement énoncé dans 22 des 44 protocoles d’étude 
que le commanditaire était propriétaire des données ou devait ap- 
prouver le manuscrit ou les deux. Pas un seul des 44 rapports ne 
mentionnait quoi que ce soit à propos des chercheurs cliniques 
ayant participé aux études avec les mains liées et qui avaient en 
réalité accepté que si les résultats ou leur interprétation ne plaisaient 
pas au commanditaire, ils ne seraient jamais publiés. 


Quand nous avons proposé nos résultats au JAMA, on nous a 
servi l’excuse habituelle de l’industrie selon laquelle 1l s’agit de 
vieilles études et que cela va bien mieux maintenant. En accord avec 
le rédacteur en chef, nous avons donc échantillonné un nouvel en- 
semble de protocoles de l'année 2004, pour des études qui étaient en 
cours. Les pratiques de l’industrie ne s’étaient pas améliorées; la 
situation était pire qu'auparavant. On comptait 27 protocoles sur 44 
qui déclaraient la propriété des données ou le contrôle de la publi- 
cation, un résultat semblable à 1994-1995, mais 1l semblait que 
l’industrie tentait désormais de cacher ce qu’elle faisait. Treize des 
nouveaux protocoles mentionnaient des ententes de publications 
séparées avec les chercheurs, à la différence d’aucune mention dans 
les protocoles de 1994-1995. En outre, aucune de ces ententes se- 
crètes n’était disponible dans les documents déposés aux comités 
d’éthique de recherche. 


Pour des raisons de confidentialité, on nous a seulement permis 
de voir les pages des nouveaux protocoles qui traitaient des droits de 
publication. Dans le cas des vieux protocoles, nous avions accès à 
tout et il était clair que les commanditaires exerçaient un contrôle 


serré sur leurs essais. Il était mentionné dans 16 protocoles que le 
commanditaire avait accès aux données par accumulation, par 
exemple, dans des analyses provisoires et par la participation aux 
comités de surveillance de la sécurité des données. Un seul article 
provenant de ces études faisait mention d’un accès de ce genre. 
Seize autres protocoles précisaient que le commanditaire avait le 
droit d’interrompre l’essai à tout moment, peu importe le motif ; un 
détail qu'aucune publication de ces essais a cru bon de mentionner. 
Le commanditaire avait donc le contrôle potentiel d’une étude en 
cours pour 32 (73 %) de ces études. Quand le commanditaire peut 
jeter un coup d’œil à répétition sur les données à mesure qu’elles 
s’accumulent, il y a un risque que l’essai soit interrompu quand cela 
fait l’affaire du commanditaire. Les essais présumément interrom- 
pus de façon prématurée pour avoir été positifs ont exagéré l’effet 
de 39 par comparaison aux essais portant sur la même interven- 
tion qui n’avaient pas été interrompus prématurément‘. 


Aucun des protocoles ni aucune des publications provenant des 
essais ne déclarait que les experts cliniques avaient eu accès à toutes 
les données produites dans les études ou qu’ils détenaient la res- 
ponsabilité finale de la décision de soumettre à la publication sans 
requérir l’approbation du commanditaire. 


Ces découvertes sont profondément inquiétantes. Dans les 
protocoles que nous avons examinés, un commanditaire avait la 
possibilité d’empêcher la publication dans la moitié des essais, et 
pouvait recourir à une multitude d’obstacles pratiques et légaux 
dans la plupart des autres. Des sondages auprès de facultés de mé- 
decine aux États-Unis 7! ont montré qu elles s’adonnent fré- 
quemment à des recherches commanditées par l’industrie qui ne 
respectent pas les consignes éditoriales sur la conception des essais, 
l’accès aux données et les droits de publication”. 


Un sondage daté de 2005 était particulièrement choquant. Il 
montrait que 80 % des facultés de médecine accepteraient une en- 
tente concernant un essai multicentrique qui donnerait la propriété 
des données au commanditaire, et que 50 % laisseraient le com- 
manditaire rédiger les résultats pour publication et permettraient 
aux experts cliniques de réviser le manuscrit et de suggérer des 
révisions ®. La propriété des données était un enjeu délicat ; 25% 
ont répondu que les négociations avaient été très ardues. 


Même après que le contrat eut été ratifié, 82 % des facultés de 
médecine ont connu des difficultés sur une période de cinq ans, et 
dans un cas, le commanditaire a refusé d’envoyer le paiement final 
parce qu'il n’aimait pas les résultats ! 


Les chercheurs n’ont pas pu étudier directement les ententes 
des essais puisque les commanditaires exigent habituellement des 
institutions quelles les gardent confidentielles. Il est probable que 
l’étendue des problèmes ait été sous-estimée, étant donné qu’il est 
incommode d’admettre dans une entrevue téléphonique enregistrée 
que votre propre institution accepte des pratiques très douteuses. 
Néanmoins, 69 % des administrateurs ont dit que la compétition 
féroce pour obtenir des fonds pour la recherche avait créé des 
pressions sur eux pour compromettre les conditions dans le contrat. 


Cette étude montre que la recherche pharmaceutique univer- 
sitaire aux États-Unis a été presque entièrement corrompue par 
l'industrie. Les compagnies magasinent entre les différents centres 
universitaires et choisissent ceux qui sont les moins désireux de 
soulever des questions épineuses. L'Association of American Me- 
dical Colleges a tenu des pourparlers avec des dirigeants des com- 
pagnies pharmaceutiques pour explorer le développement de termes 
contractuels standardisés, mais les discussions ont été rompues 
quand les directeurs des compagnies pharmaceutiques se sont dé- 
robés'”. 

Voici un exemple des conséquences de la corruption. En 2003, 
la FDA passait en revue des données non publiées tirées d’études en 
sa possession concernant l’utilisation des ISRS (inhibiteurs sélectifs 
de réabsorption de la sérotonine) par les enfants et les adolescents 
pour voir si les médicaments augmentaient le risque de suicide. Les 
universitaires des facultés de médecine qui avaient publié des ré- 
sultats positifs à propos de ces médicaments étaient inquiets et firent 
paraître un rapport en janvier 2004 qui défendait l’efficacité des 
médicaments et disputait les preuves que leur utilisation augmentait 
le comportement suicidaire. Par la suite, cependant, la FDA a dé- 
terminé qu’un tel risque existait (voir le chapitre 18). Les cher- 
cheurs universitaires avaient communiqué avec les compagnies 
pour accéder aux données qu’ils avaient eux-mêmes générées, mais 
certaines compagnies pharmaceutiques refusèrent de leur remettre 
les données. Il était impossible de contester la décision puisque les 


facultés de médecine, en acceptant d’effectuer les essais, avaient 
ratifié des ententes avec les fabricants de médicaments qui assu- 
raient la confidentialité des données !?. 


D’après les principes volontaires des Pharmaceutical Research 
and Manufacturer of America, les commanditaires sont proprié- 
taires de la base de données de l’étude et 


ont toute la discrétion pour déterminer qui aura accès à la 
base de données. Les commanditaires font un résumé des 
résultats de l’étude qui sera disponible pour les experts cli- 
niques. De plus, tous les experts cliniques qui ont participé à 
l'essai clinique multicentrique seront en mesure d'examiner 
les tables statistiques, chiffres et rapports pertinents à 
l'étude dans son ensemble, aux installations du commandi- 
taire, ou à tout autre emplacement mutuellement conve- 
nable”°. 


Ne trouvez-vous pas effrayant que les seules personnes au 
monde qui ont vu l’ensemble de données des essais de l’industrie 
sont employées par les compagnies ? Moi si. 


Quand, malgré toutes les précautions, un désastre se produit et 
les résultats montrent que le médicament du concurrent est supé- 
rieur, le moyen le plus court de s’en sortir est de faire disparaître 
l’essai. Un initié de l’industrie m’a confié un jour qu’en pareil cas 
les experts cliniques étaient informés que, malencontreusement, la 
compagnie avait bousillé la randomisation, de sorte qu’il était im- 
possible de savoir quel patient avait reçu lequel des deux médica- 
ments anticancéreux comparés. Cela mit un terme à toute discussion 
à propos de la publication avant même de commencer. 


La situation s’est considérablement détériorée. En 1980, 32 % 
de la recherche biomédicale aux États-Unis était financée par 
l’industrie, et en 2000, c’était 62 %°'. Actuellement, la plupart des 
essais sont commandités par l’industrie, aussi bien dans l’UE 
qu'aux États-Unis! 7? Cependant, la proportion des projets de 
l’industrie qui va aux centres universitaires de santé a chuté dra- 
matiquement, de 63 % en 1994 à 26 % en 20047. Ce sont mainte- 
nant surtout des compagnies privées, les soi-disant organismes 
contractuels de recherche (OCR), qui dirigent les essais et certains 
d’entre eux travaillent aussi avec les départements du marketing et 


de la publicité ; un signe parmi tant d’autres que les essais de 
l'industrie sont des coups de marketing. 


Pour être en mesure de rivaliser avec les OCR, les centres 
universitaires de santé ont mis sur pied des bureaux d’essais cli- 
niques et courtisent ouvertement l’industrie, en offrant les services 
de leurs corps professoral et un accès libre aux patients”? Ainsi, 
plutôt que de combattre la corruption de l’intégrité universitaire, les 
chercheurs universitaires participent à une course vers l’éthique 
zéro, ce qui fait qu’il est de plus en plus improbable qu’un chercheur 
indépendant arrive un jour à voir les données. 


Les médecins ont accepté le fait qu’ils ne sont plus des parte- 
naires impliqués de la recherche clinique, mais fournissent seule- 
ment des patients pour les essais, en échange de quoi ils sont publiés 
et reçoivent différents bénéfices, et surtout du soutien financier qui 
peut être utilisé pour d’autres recherches cliniques, ou comme 
source d’approvisionnement de finances personnelles du médecin. 
Certains spécialistes peuvent recevoir un montant de 42 000 $ pour 
l'inscription d’un patient à un essai, une situation que le US De- 
partment of Health and Human Services a décrit dans un rapport au 
titre évocateur, Recruiting Human Subjects: pressures in in- 
dustry-sponsored clinical research”. Avec des sommes d’argent 
aussi faramineuses en jeu, il est difficile de croire qu’il n’arrive 
jamais que des patients soient contraints de participer. 


Quand j’ai commencé à travailler dans l’industrie pharmaceu- 
tique en 1975, il y avait encore beaucoup de respect pour les mé- 
decins parmi les employés de l’industrie et il y avait des limites à ce 
qu’on pouvait faire. Il existait un degré raisonnable de liberté pour 
les chercheurs à titre d’experts cliniques de l’industrie et c’était plus 
prestigieux de travailler dans un département d’essais cliniques que 
dans un département de marketing. 


Au cours des années 1980, les choses ont rapidement changé. 
Les agents de marketing devinrent plus agressifs et plus fonceurs, 
aussi bien à l’interne qu’envers les médecins, et les essais cliniques 
furent intégrés dans le marketing. Les gestionnaires modernes ou 
les vendeurs qui n’ont que peu ou pas de connaissances en sciences 
ou en médecine — parfois ils ont de l’expérience dans la vente de 
réfrigérateurs ou de voitures, ou comme simple militaire — ont 


remplacé les directeurs de recherche et pris le contrôle non seule- 
ment de la recherche clinique mais aussi de la recherche fonda- 
mentale, avec des conséquences désastreuses sur l’innovation. Un 
initié de l’industrie a expliqué comment des médicaments très utiles 
comme l’acydovir pour l’herpès, la zidovudine pour le SIDA, et la 
cimetidine pour les ulcères d’estomac se sont à peine rendus sur le 
marché étant donné que les gestionnaires n’en voyaient pas 
l’utilité”. La folie des fusions a créé des cultures corporatives ri- 
gides et bureaucratiques parsemées de jalons, de diagrammes, et de 
plans de développement — ce qui ne correspond pas à la méthode de 
travail des scientifiques — et la poursuite du médicament-vedette a 
déplacé la primauté de l’innovation vers les produits d’imitation. 


Dans son autobiographie, le vieux sage de la médecine sué- 
doise, le cardiologue Lars Werkü, relate une histoire similaire. 
Werkü a passé plusieurs années couronnées de succès au service 
d’Astra, et 1l est devenu chef de sa division pharmaceutique. La 
compagnie s’est cependant détériorée quand un vendeur a pris la 
relève comme chef de la direction et commencé à se concentrer sur 
les médicaments contre la toux et autres produits inutiles, plutôt que 
de continuer à sauver des vies avec des médicaments contre les 
accidents vasculaires cérébraux et les crises cardiaques”. Werk a 
été renvoyé du conseil d’administration après avoir fait remarquer à 
plusieurs reprises que les propositions de recherche avancées par le 
chef de la direction — qui n’avait pratiquement aucune connaissance 
en recherche médicale — étaient fondées sur des hypothèses erro- 
nées. Werkü explique qu’il est difficile d’argumenter méthodolo- 
giquement avec des faits scientifiques, et que cela prend trop de 
temps; ce qui importait désormais, c’était de vendre une idée et 
d’avoir les bons appuis. Dans le domaine universitaire, on peut 
discuter, démontrer ses préférences, et essayer d’argumenter son 
point de vue même si cela implique de critiquer la perspective des 
participants — ce qui est souvent le cas — tandis que toute chose en ce 
sens était devenue impensable au conseil d’administration d’Astra 
où les décisions étaient prises avant les réunions. Les objections 
n'étaient pas les bienvenues, même quand les faits ou les décisions 
étaient clairement erronés ; 1l était plus important de sauver la face. 


Je connaissais Werkô, qui accepta de siéger à la commission 
consultative du Nordic Cochrane Centre quand je l’ai fondé en 


1993. Son livre sur les propos évoqués plus haut a de quoi décou- 
rager. Par le passé, plusieurs compagnies pharmaceutiques ont été 
fondées par des scientifiques idéalistes et visionnaires qui voulaient 
sincèrement aider les patients. Par exemple, dans un discours pro- 
noncé en 1950, George Merck affirmait que Merck s’efforçait de ne 
jamais oublier que la médecine existe pour les gens, non pas pour 
les profits. 


La science s’est transformée en marketing et les professeurs 
ont fini par devenir des promoteurs, tandis que certains scientifiques 
de l’industrie devenaient dégoûtés du processus dans lequel ils se 
trouvaient impliqués”, mais ils ne pouvaient rien y faire. Les 
bonnes manières étaient disparues à jamais et l’avidité devint la 
norme qui supplante tout le reste. Le profit par unité vendue a tou- 
jours été beaucoup plus élevé dans l’industrie pharmaceutique que 
dans les autres industries, par exemple, 11% en 1960 à comparer à 6 
% pour toutes les compagnies du Fortune 500, y compris les 
grandes pharmaceutiques*. Mais dans les années 1980, quand les 
mercaticiens ont pris la relève, les profits de l’industrie pharma- 
ceutique ont bondi pour atteindre 19 % en 2011 (voir la figure 5.1). 
En 2002, les profits combinés des 10 compagnies pharmaceutiques 
dans le Fortune 500 dépassaient les profits des autres 490 entre- 
prises réunies”. 


La commercialisation des médicaments est tellement prospère 
que la force de vente a doublé aux États-Unis en seulement 5 ans, de 
1996 à 2001, et un article au titre révélateur « The Drug pushers » a 
décrit que le rendement nominal moyen pour chaque dollar dépensé 
sur la vente au détail était de 10 dollars” 


Les essais randomisés ont été introduits afin de nous protéger 
des nombreux traitements inutiles sur le marché, mais étrangement, 
ils ont donné le pouvoir ultime de la production du savoir aux 
grosses pharmaceutiques qui l’utilisent maintenant pour obtenir 
l’approbation de traitements n’ayant que très peu de valeur, voire 
aucune, et qui sont souvent trop nuisibles. 
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FIGURE 5.1 Taux de profit moyen Len pourcentage) des compagnies du palmarès 
Fortune 500 (incluant Les compagnies pharmaceutiques) et pour Les compagnies 
pharmaceutiques seulement 


Marcia Angell, ancienne rédactrice en chef du New England 
Journal of Medicine, disait en 2010 que « ce n’est simplement plus 
possible de croire beaucoup des recherches cliniques publiées, ou 
de se fier au jugement de médecins réputés ou de protocoles dignes 
de foi. Je ne tire aucun plaisir de cette conclusion à laquelle je suis 
arrivée lentement et avec beaucoup de réticence au cours de mes 
deux décennies comme rédactrice en chef”! ». 


Curt Furberg, un chercheur clinique chevronné, a déploré de 
cette façon l’absence de liberté sur le plan scientifique dans les 
partenariats avec l’industrie : « Les compagnies peuvent jouer dur, 
et plusieurs experts cliniques sont incapables de répliquer. Le 
danger survient quand on envoie l’article à la compagnie pour ob- 
tenir des commentaires. Êtes-vous à même de faire les changements 
que la compagnie souhaite ? Concèderez-vous un peu, un peu plus 
encore, pour finir par capituler ? C’est délicat pour ceux qui ont 
besoin des fonds pour d’autres études”. » 


La description la plus éloquente que j’ai trouvée d’un système 
qui a rompu le contrat social qu’il avait avec la société et les pa- 
tients — qui se portent volontaires pour des essais qui font avancer la 
science, non pas pour augmenter les profits commerciaux d’une 
compagnie en particulier — a été fournie par le rédacteur en chef 
adjoint du JAMA, Drummond Rennie”*: 


QU'EST-CE QU’UN ESSAI ? Le processus d'approbation dé- 
bute avec la preuve établie grâce aux essais cliniques. || peut 
être instructif de comparer le genre d’essais familiers aux 
chercheurs cliniques avec ce qui se passe dans les cours de 
justice. Il me semble fondamental que les procédures légales 
profitent d’une crédibilité certaine et conservent leur force 
et leur respect aux yeux du public parce que les différentes 
parties, le juge, le jury, les avocats adverses, les témoins et 
les policiers, sont indépendantes l’une de l’autre. 


Un essai clinique peut être différent. Dans ce processus, il est 
dans l'intérêt du commanditaire du médicament, ou du fa- 
bricant, de faire en sorte que tout le monde impliqué dans le 
processus dépende de lui, en entretenant le plus grand 
nombre possible de conflits d'intérêts. Avant le processus 
d'approbation, le commanditaire organise l’essai clinique — le 
médicament choisi, la dose ainsi que la voie d'administration 
du médicament de comparaison (ou du placebo). Étant don- 
né que l'essai est conçu pour obtenir un seul résultat, faut-il 
se surprendre que le médicament de comparaison puisse 
être entravé — administré au mauvais dosage, ou par la mau- 
vaise méthode ? Le commanditaire paye ceux qui établissent 
la preuve, les médecins, et les infirmières. Faut-il s'étonner 
que ces derniers influencent les résultats d’une multitude de 
façons ? Tous les résultats sont acheminés au commanditaire 
qui analyse la preuve, écarte ce qui est gênant, et garde cela 
secret —- même pour les médecins participants à l’étude. Le 
fabricant conclut des arrangements avec la FDA concernant 
des fragments de preuve, et paye la FDA (le juge) pour garder 
le secret. Les comités consultatifs (le jury), à qui les com- 
mandlitaires versent habituellement des honoraires de con- 


sultation, déterminent l’homologation de la FDA, elle-même 
sujette à du démarchage par des associations de patients 
renommés et commandités qui remplissent les salles 
d'audience, en quelque sorte, un faux mouvement citoyen 
(ce stratagème est appelé astroturf en anglais). Quand, dans 
ces conditions, l'essai montre que le médicament est actif, 
les commanditaires engagent des sous-traitants pour rédiger 
le rapport de la recherche et manipuler le sens comme bon 
leur semble ; ils paient ensuite des universitaires « distingués 
» pour qu'ils prêtent leurs noms comme « auteurs » confé- 
rant ainsi de la crédibilité au procédé, et publient souvent 
dans des périodiques dont l’existence dépend des comman- 
ditaires. Quand le médicament semble mauvais ou dange- 
reux, l'essai est remisé et l’on rappelle à tous qu'ils ont signé 
des ententes de confidentialité. Le commanditaire refusera 
d’endosser l'essai à moins que celui-ci ne soit organisé de 
cette façon, et même quand c’est conforme à leur volonté, 
ces mêmes commanditaires peuvent soudainement se dé- 
sister et l’abandonner, laissant du coup les patients et leurs 
médecins sans ressources. 


En bref, nous avons un système où l'accusé, ceux qui déve- 
loppent la preuve, la police, le juge, le jury, et même les gref- 
fiers de la cour sont tous encouragés à arriver à une seule et 
même conclusion en faveur du nouveau médicament. 


Les médecins savent parfaitement bien ce que cela signifie 
pour la fiabilité des études de l’industrie. Quand on a présenté à des 
médecins des résumés d’essais hypothétiques, ils ont réduit le degré 
de rigueur qu’ils accordaient à un essai quand ce dernier était fi- 
nancé par l’industrie et se trouvaient deux fois moins tentés de 
prescrire les médicaments étudiés dans des essais de ce genre par 
comparaison avec les médicaments évalués dans des essais financés 
par les National Institutes of Health (NIH). 


L’étude a été publiée dans le New England Journal of Medi- 
cine, dont le rédacteur en chef, Jeffrey Drazen, a minimisé l'im- 
portance en éditorial. Il se demanda si le manque de confiance était 
justifié, et argumenta que ce type de raisonnement avait été renforcé 


par la couverture médiatique abondante de quelques exemples 
d’abus des publications par l’industrie, impliquant la fausse repré- 
sentation de la conception ou des conclusions d’essais cliniques”. Il 
a de plus souligné que les experts cliniques des études financées par 
les NIH avaient eux aussi des incitatifs considérables, incluant le 
cheminement de carrière et la reconnaissance universitaire, dans 
l’espoir que leurs études changent la pratique. L’argumentaire de 
Drazen est très similaire à celui de l’industrie et de ses chantres et 
elle est indéfendable. La presse n’est pas à blâmer; nous ne sommes 
pas en présence d’exemples isolés mais bien d’une documentation 
de recherche qui a été systématiquement déformée par l’industrie ; 
et les motivations de recherche ne constituent pas des facteurs de 
distorsion aussi puissants que les motifs économiques. 


Ce que les arguments de Drazen font réellement ressortir, c’est 
le conflit d’intérêt envahissant qui infecte les périodiques médicaux 
les plus influents, ce dont 1l sera question au prochain chapitre. En 
voici un exemple. Une révision systématique a démontré que les 
analyses des sous-groupes dans les essais étaient plus courantes 
dans les périodiques les plus influents. De plus, il ressort que dans 
les essais dépourvus de résultats statistiquement significatifs pour le 
résultat primaire, les essais financés par l’industrie étaient deux fois 
plus susceptibles de rapporter des analyses de sous-groupes que les 
essais qui n'étaient pas financés par l’industrie, et deux fois plus 
susceptibles de ne pas avoir d’hypothèses pré-spécifiées pour les 
sous-groupes”. Tout cela est vraiment regrettable. Le fait 
d’entreprendre des analyses de sous-groupes quand l’analyse prin- 
cipale n’a pas trouvé de résultat significatif du point de vue statis- 
tique est contraire à l’esprit de la science. En présence de pareilles 
tentatives de passer les données à la moulinette jusqu’à obtenir 
quelque chose, on parle de triturer les données, ou encore d’aller à la 
pêche. Quand on pêche assez longtemps, on finit par attraper 
quelque chose, même une vieille bottine. 


Drazen a raison sur un point : il peut arriver que des universi- 
taires soient aussi réticents que l’industrie pharmaceutique (bien 
que cela ne soit habituellement pas le cas). Malgré la loi sur le libre 
accès à l’information et les déclarations des NIH soutenant que le 
partage des informations est fondamental en vue d’améliorer la 
santé humaine, personne ne semble avoir eu accès aux données 


provenant des essais financés par les NIH°”. Quand une étude a 
montré que les enfants souffrant d’un trouble déficitaire de 
l’attention avec hyperactivité (TDAH) avaient des cerveaux plus 
petits que les autres enfants et que les critiques ont soupçonné un 
effet du médicament, on a refusé l’accès aux données. 


Un exemple de ce qui est entendu par aller à la pêche remonte à 
1990 dans le cadre d’une étude du NIH. Des doses massives de 
stéroïdes ont été distribuées à 487 patients blessés à la moelle épi- 
nière”. Les données publiées dans le résumé du New England 
Journal of Medicine étaient celles d’un sous-groupe des patients 
randomisés et décrivaient un effet sur les résultats neurologiques sur 
des patients traités à l'intérieur de huit heures après la blessure. Une 
condition suspecte, étant donné que le critère d’inclusion était que 
les patients devaient avoir été traités dans un délai de 12 heures, 
pourquoi alors avoir créé une division arbitraire en plus de 
l’intervalle des 12 heures ? Il s'avère qu'aucun effet significatif 
n’était observé quand on analysait tous les patients. Les chercheurs 
qui avaient critiqué n’ont pas eu accès aux données, et un co-expert 
clinique a révélé à un journaliste qu’il s’était brouillé avec l’auteur 
principal, car ce dernier « essayait sans cesse de trouver quelque 
chose que je ne pouvais pas trouver”? ». 


Quatorze ans plus tard, l’étude CRASH, un gigantesque essai 
sur des stéroïdes administrés à 10000 personnes souffrant de bles- 
sures graves au cerveau a été publiée dans le Lancet et elle démontra 
que les stéroïdes étaient très dangereux. Pour chaque groupe de 31 
patients traités avec des stéroïdes plutôt qu’un placebo, on comptait 
un décès additionnel”. Des milliers de patients avec des blessures à 
la moelle épinière ou au cerveau sont morts parce qu’ils avaient reçu 
des stéroïdes et l’opération « de pêche » du NEJM est responsable 
de plusieurs de ces décès“®. La malhonnêteté scientifique peut tuer 
et tue souvent. 


Le contrat social avec les patients qui se portent volontaires 
pour les essais a été rompu. Il est incontestable que des agences de 
publicité et de relations publiques dirigent maintenant des essais 
cliniques en Europe et en Amérique du Nord, et c’est peut-être le 
signal le plus révélateur que les compagnies ne font aucune diffé- 
rence entre le marketing et la recherche. Plusieurs formulaires de 
consentement destinés aux patients des essais de l’industrie de- 


vraient par conséquent être formulés dans l’esprit qui suit : 


J'accepte de participer à cet essai, dont je suis conscient qu’il 
n’a aucune valeur scientifique, mais qu’il sera utile pour la 
compagnie au moment de commercialiser son médicament. 
Je comprends aussi que si les résultats ne plaisent pas à la 
compagnie, elle peut les manipuler et les déformer jusqu’à ce 
qu'ils conviennent, et que si cela aussi se révèle impossible, 
les résultats pourront être remisés loin des regards externes 
à la compagnie. Enfin, je comprends et j'accepte qu’advenant 
l'éventualité que ce médicament comporte trop de risques 
graves, ceux-ci seront soit non publiés, ou ils porteront une 
autre appellation afin que les patients ne soient pas inquié- 
tés, et que les ventes du médicament de la compagnie n’en 
souffrent pas. 


6. LES CONFLITS D'INTÉRÊTS DANS LES 
PÉRIODIQUES MÉDICAUX 


« Dans ce qu’on appelle 1ère de la responsabilité, les ré- 
dacteurs en chefs continuent à ne rendre de comptes à per- 
sonne, tels des rois. 


Tout ce qui entoure les périodiques médicaux est corrompu, 
car les propriétaires font de l’argent en restreignant l'accès 
aux recherches importantes, financées le plus souvent par 
les deniers publics. » 


Richard Smith, ancien rédacteur en chef, BMJ 12 


On définit habituellement un conflit d’intérêts comme « un en- 
semble de conditions dans lesquelles le jugement professionnel 
concernant un intérêt primaire (comme le bien-être d’un patient ou 
la validité d’une recherche) tend à être influencé indûment par un 
intérêt secondaire (comme un gain financier)” ». 


L'International Committee of Medical Journal Editors a dé- 
claré que « les chercheurs ne devraient pas conclure d’accords qui 
interfèrent avec leur accès aux données et leur capacité de les ana- 
lyser de manière indépendante, de préparer des manuscrits, et de les 
publier » et que « les rédacteurs en chefs peuvent décider de ne pas 
examiner un article dans le cas où un commanditaire aurait pris le 
contrôle du droit de publication de l’auteur” ». Cependant, malgré 
les bonnes intentions de cette déclaration, nos périodiques acceptent 
néanmoins l’absence quasi totale de liberté de la recherche dans les 
essais de l’industrie. 


Nos périodiques les plus prestigieux sont en sérieux conflit 
d'intérêts dans leur traitement des essais de l’industrie, étant donné 
qu’ils risquent de perdre de gros revenus provenant des ventes des 
tirés-à-part s’ils se montrent trop critiques. L’ancien rédacteur en 
chef du BMJ, Richard Smith, a écrit un article au titre informatif 


intitulé « Les périodiques médicaux sont une extension de la divi- 
sion marketing des compagnies pharmaceutiques” ». Il y explique 
comment parfois les compagnies contactent les autorités du pério- 
dique quand un article est soumis pour dire quelles vont acheter des 
tirés-à-part si l’article est accepté”. Un rédacteur en chef peut se 
trouver devant un conflit d’intérêts extrêmement pénible : publier 
un essai qui va générer un profit de 100 000 dollars américains ou 
respecter son budget à la fin de l’année en congédiant un éditeur”. 
Smith a proposé une solution intéressante au problème de conflits 
d’intérêts dans les périodiques. Ces périodiques devraient arrêter de 
publier des essais ; à la place, on devrait rendre les protocoles, les 
résultats, et tous les ensembles de données sur des sites Web ré- 
glementés®. Cela empêcherait certains périodiques de tomber sous 
l’emprise des compagnies, et plutôt que de publier des essais, les 
périodiques pourraient se consacrer à les décrire dans un esprit 
critique. 


La publicité crée aussi un conflit d’intérêts. En 2004, quand le 
BM]J a consacré un numéro entier aux conflits d’intérêts et présenté 
en couverture des médecins déguisés en porcs qui se gavent dans un 
banquet en compagnie des vendeurs, représentés comme des lé- 
zards, l’industrie pharmaceutique a menacé de retirer 75 000 livres 
sterling en publicité”. On estime que les Annals of Internal Medicine 
ont perdu entre 1 et 1,5 million de dollars américains en revenus 
publicitaires après avoir publié une étude qui critiquait les publicités 
de l’industrie”*. 

La solution à ce problème est simple : laisser tomber la publi- 
cité des médicaments, ce qui est la seule chose respectable à faire, 
étant donné qu’elle est dommageable pour les patients (voir le 
chapitre 9). Et aussi laisser disparaître les périodiques qui ne peu- 
vent pas survivre sans annonces. Ils ne méritent pas de survivre, de 
toute façon, et leur disparition profitera à tous en diminuant de 
façon considérable la pollution de la documentation de la recherche 
avec des articles de peu ou pas de valeur. Il serait moins pénible de 
fouiller la documentation quand on cherche des réponses à des 
questions pertinentes. 


Le périodique préféré de l’industrie pharmaceutique est le NE 
JM°. Auparavant, ce périodique avait une politique très raisonnable 
concernant les critiques et les éditoriaux: 


Comme l'essence des critiques et des éditoriaux réside dans 
la sélection et l'interprétation de la documentation, le Jour- 
nal attend des articles d'auteurs qui n’ont aucun intérêt 
économique dans une compagnie (ou son concurrent) qui 
fabrique un produit dont il est question dans l’article". 


Mais hélas, en 2002, les rédacteurs en chef se sont plaints qu’il 
était difficile de trouver des auteurs qui n’étaient pas en conflit et 
ont changé la règle de sorte que seul un intérêt économique signi- 
ficatif était proscrit, ce qui a été défini comme excédant 10 000 $°. 
Il n’y avait pas de montant limite sur les revenus provenant de 
compagnies dont les produits ne faisaient pas l’objet d’une discus- 
sion. Jerome Kassirer, un ancien rédacteur en chef au journal, 
écrivit qu’il était déçu de cette décision et ajouta qu’il avait toujours 
été en mesure de trouver de bons auteurs sans conflits d’intérêts ”. 
Kassirer a vu juste. Le respect que j’avais pour ce périodique s’est 
évaporé et n’est jamais revenu. 


Le Lancet est le deuxième périodique préféré de l’industrie”. 
Le rédacteur en chef du Lancet, Richard Horton, est aussi cinglant 
que Richard Smith, et il a déclaré que «les périodiques ont dégénéré 
au point devenir des opérations de blanchiment pour l’industrie 
pharmaceutique’? ». Il a aussi décrit comment les compagnies 
pharmaceutiques proposent parfois aux périodiques d’acheter une 
grande quantité de tirés-à-parts et peuvent menacer de retirer un 
article si la critique des pairs est trop coriace *. Les revenus de 
tirés-à-part comptent pour beaucoup dans le cas des principaux 
périodiques; une étude de 2012 a déterminé que la valeur médiane 
des commandes de tirés-à-part du Lancet et celle de sa plus im- 
portante commande s’élevaient respectivement à 287 353 et 1551 
794 livres sterling *. 


En 2001, nous avons publié un article dans le NEJM sur l’effet 
des placébos et mon collègue voulait acheter quelques tirés-à-part ; 
«cela n’arrive qu’une fois dans une vie », pour citer ses paroles”. 


Ils publièrent la première page du journal où le titre de notre 
article était imprimé normalement tandis que tout le reste était plus 
effacé, en caractères gris pâle. Il n’y a rien de plus utile pour un 
vendeur de médicaments que de donner le tiré-à-part d’un rapport 
d’essai tiré de ce journal à un médecin. Tout ce qui reste à faire, 


c’est attirer l’attention de ce dernier sur la dernière phrase du ré- 
sumé, sous la rubrique Conclusions. 


J’ai remarqué à plusieurs reprises que ces conclusions — et 
souvent aussi les résultats — dans les résumés d’essais pharmaceu- 
tiques du NEJM sont trompeurs. Quand je donne des conférences à 
un auditoire de médecins et que je leur raconte ça, les réactions 
suscitées sont habituellement hostiles. Comment puis-je avoir le 
toupet de critiquer le saint graal des publications médicales, le pé- 
riodique même dans lequel tous les chercheurs aspirent à être pu- 
bliés, ne serait-ce qu’une seule fois dans leur vie ? 


Parmi tous les périodiques médicaux généralistes, c’est celui 
dont l’indice d’impact est le plus important, tel qu’il est mesuré par 
le nombre annuel moyen de citations d’articles publiés au cours des 
deux années précédentes. De nombreux médecins le tiennent pour 
le plus prestigieux, mais je ne figure pas au nombre de ses admira- 
teurs. Voici quelques exemples permettant de comprendre pourquoi 
(d’autres suivront plus tard; voir aussi au chapitre précédent). Nous 
avons effectué une révision Cochrane du médicament antifongique 
de Pfizer, le voriconazole (Vfend)'°, et trouvé deux études perti- 
nentes, tirées toutes deux du NEJM., et toutes deux avec des résumés 
trompeurs. 


Dans un des essais, le voriconazole était significativement in- 
férieur au médicament du concurrent, l’amphotéricine B liposo- 
male, d’après le plan spécifié d’analyse, un fait que le personnel de 
la FDA a relevé dans une lettre ultérieure, mais l’article a conclu 
que le voriconazole constituait un choix approprié”. Plus de pa- 
tients sont décédés dans le groupe du voriconazole et la prétention 
d’une réduction marquée des « poussées » de mycoses en faveur du 
voriconazole est disparue quand on a inclus les infections qui 
avaient été arbitrairement exclues de l’analyse. Le résumé décrivait 
des résultats manipulés qui suggéraient de manière trompeuse non 
seulement l’existence d’un avantage significatif du voriconazole en 
ce qui avait trait aux mycoses mais aussi en raison d’une diminution 
de la néphrotoxicité. Ce dernier résultat a été obtenu à partir du 
nombre de patients ayant connu une augmentation de 1,5 fois de la 
créatininémie. La convention consiste à rapporter ceux qui ont une 
augmentation de 2 fois, qui elle n’indiquait aucune différence (29 
contre 32 patients). 


L’autre essai a utilisé l’amphotéricine B déoxycholate comme 
comparateur, mais en désavantageant le médicament en n’exigeant 
aucune médication préalable pour réduire la toxicité attribuable à 
l’infusion, ni de substitution avec des électrolytes et du liquide pour 
réduire la néphrotoxicité, en dépit du fait que la durée planifiée du 
traitement était de 84 jours *. En moyenne, le voriconazole a été 
administré pendant 77 jours, mais le comparateur pendant 10 jours 
seulement, ce qui exclut toute comparaison sérieuse. La dernière 
phrase du résumé était : « Auprès des patients atteints d’aspergillose 
envahissante, le traitement initial avec le voriconazole a entraîné de 
meilleures réponses et amélioré la survie tout en résultant en un 
nombre moins important d’effets secondaires que l’approche stan- 
dard de la thérapie initiale avec l’amphotéricine B. » Une étude 
marquée de défauts importants dès sa conception ne permet pas 
d’arriver à une conclusion pareille. 


En publiant des rapports d’essais aussi incroyablement défec- 
tueux, le NEJM ne gagne pas seulement plein de fric à vendre des 
tirés-à-part, les réviseurs stimulent aussi le facteur d’impact du 
périodique, surtout du fait que les compagnies organisent habi- 
tuellement la parution d’un grand nombre d’articles commandés 
dans des publications secondaires, articles qui citent les rapports 
d’essais. 


En effet, au cours des 3 premières années suivant la publica- 
tion, les essais de Pfizer concernant le voriconazole ont été cités à 
un nombre incroyable de reprises, 192 et 344 fois, respectivement 
soit beaucoup plus que ce qui était envisagé quand on tient compte 
du facteur d’impact du journal, qui se situe autour de 50. Nous 
avons sélectionné un échantillon aléatoire de 25 références à chacun 
de ces essais et découvert que les conclusions non fondées étaient 
celles qui étaient le plus propagées sans faire preuve d’esprit cri- 
tique”. Il était particulièrement déprimant — mais guère surprenant 
étant donné que la plupart des articles étaient probablement signés 
de la plume d’un rédacteur à la solde de Pfizer — que la critique 
pertinente de l’analyse offerte par la FDA sur le premier essai ait été 
citée une fois seulement, et qu'aucun des 25 articles ne mentionnaïit 
les défauts flagrants de la conception du deuxième essai. 


Nous avons décrit préalablement comment une série d’essais 
commandités par Pfizer pour un autre médicament antifongique, le 


fluconazole, destiné aux patients cancéreux avec de la neutropénie, 
avaient désavantagé le médicament étalon, l’amphotéricine B, en 
intégrant des erreurs au niveau de la conception et de l’analyse”. 
L’agent antifongique standard, l’amphotéricine B intraveineuse, est 
très efficace, mais la plupart des patients des essais de Pfizer ont été 
répartis au hasard pour recevoir de l’amphétoricine B par voie orale, 
qui est mal absorbée et qui ne constitue pas un traitement reconnu. 
Trois de ces essais étaient vastes, et ils comportaient tous une troi- 
sième branche dans laquelle les patients ont reçu de la nystatine, 
mais les résultats pour l’amphotéricine B ont été combinés avec 
ceux de la nystatine. Cela n’a pas le moindre sens puisque la nys- 
tatine a été reconnue pour être inefficace dans ces circonstances, ce 
que nous avons confirmé dans une méta-analyse séparée des essais 
de la nystatine”. Malgré des demandes répétées, aucun des auteurs 
de l’essai ni personne chez Pfizer ne nous a fourni des données 
distinctes pour chacune des trois branches de ces études. De plus, 
Pfizer n’a pas répondu à nos questions concernant l’utilisation de 
deux comparateurs comme ils avaient fait, même si un des scienti- 
fiques à qui nous l’avons demandé était l’auteur d’un des essais. 


Un autre exemple de résumé extrêmement trompeur dans le NE 
JM est venu d’un essai qui tentait de déterminer s’il pouvait être 
bénéfique de donner des corticoïdes à des patients avec des pou- 
mons de fumeurs’ !?. Le marché est énorme, tout comme l’était 
l’étude. GlaxoSmithKline a réparti 6184 patients au hasard entre 
l’utilisation de son stéroïde (fluticasone) et celle d’un placebo, et 
randomisé tous les patients une fois de plus entre les utilisateurs de 
son médicament contre l’asthme, le salmetérol, et celle d’un pla- 
cebo. Cela a créé quatre groupes : placebo, salmétérol, fluticasone, 
et les deux médicaments ensemble. La conception est factorielle et 
l’analyse correcte a montré que le fluticasone n'a pas d’effet avec un 
rapport de cotes 1,00 (IC 95 % 0,89 à 1,13; P = 0,99). Cependant, 
selon le résumé: « Le rapport des risques de décès dans le groupe du 
traitement combiné, lorsqu’on le compare au groupe placebo, était 
de 0,825 (intervalle de confiance [IC] de 95%, de 0,681 à 1,002; P = 
0,052, ajusté pour les analyses provisoires). » 


ES 


Les rédacteurs ont autorisé Glaxo à présenter une analyse 
complètement inappropriée dans le résumé qui ne tenait compte que 
de la moitié des patients, bousillant par le fait même l’avantage du 


modèle factoriel. Le résultat trompeur qui figure dans le résumé 
donne aux cliniciens l’impression que les deux médicaments de 
Glaxo devraient être utilisés, bien que l’un d’entre eux n’agisse pas. 
Je crois qu’il s’agit là d’une inconduite scientifique. 


Le fric pourrait bien se révéler plus important que l’intégrité 
scientifique pour les périodiques médicaux. Un problème qui 
s’accentue dans le cas des périodiques de spécialité. Leurs rédac- 
teurs sont souvent en conflits d’intérêts avec les compagnies qui 
leur soumettent des articles pour publication, que ce soit attribuable 
au fait qu’ils possèdent des actions et sont des consultants rému- 
nérés, et certains périodiques sont soutenus financièrement par les 
compagnies pharmaceutiques par l’entremise des sociétés de spé- 
cialité qui publient les périodiques. 

Plusieurs périodiques de spécialistes publient des symposiums 
commandités par l’industrie. C’est le pire type d’article. L'industrie 
paie habituellement pour que ces articles soient publiés, ils sont 
rarement contrôlés par des pairs, ont des titres trompeurs, utilisent 
des noms de marque plutôt que des noms génériques pour désigner 
les médicaments, et ils en font une promotion encore plus exaltée 
que dans tout autre type d’article”**. 


Malgré trois révisions favorables par des pairs, le rédacteur 
d’une revue de néphrologie réputée, Transplantation and Dialysis, 
a rejeté un éditorial qui remettait en doute la valeur de l’époétine 
dans le stade final de la maladie rénale. Le rédacteur a avoué à 
l’auteur que l’opinion du département du marketing avait été pri- 
vilégiée : « La publication de votre éditorial n’aurait, en réalité, pas 
été acceptée dans certains milieux... et allait apparemment au delà 
de ce que notre département du marketing est prêt à accepter”. » 


Une enquête du Congrès des États-Unis sur les dispositifs pour 
la colonne vertébrale a révélé en 2009 que Thomas Zdeblick, un 
chirurgien orthopédiste, avait reçu plus de 20 millions de dollars en 
redevances de brevet et plus de 2 millions de dollars en honoraires 
de consultation de la part de Medtronic pendant son mandat comme 
rédacteur en chef du Journal of Spinal Disorders & Techniques”. 
Medtronic vend des implants rachidiens, et le périodique de Zde- 
blick publiait pratiquement dans chaque numéro des articles sur les 
produits rachidiens de Medtronic, qui étaient le plus souvent favo- 


rables, mais qui omettaient de révéler les liens financiers entre 
l’auteur et Medtronic. 


Une relation incestueuse, surtout si l’on considère que les ar- 
ticles relatifs au dispositif de fusion spinale de Medtronic avaient 
systématiquement omis toute mention des risques sérieux que les 
chirurgiens avaient observés. Pas un seul effet secondaire lié au 
dispositif n’a été rapporté dans 13 publications commanditées par 
l’industrie sur l’innocuité et l’efficacité menées auprès de 780 pa- 
tients traités avec le dispositif”. Des documents de la FDA ont ré- 
vélé des contradictions internes dans les rapports de Medtronic, et 
suggéraient une occurrence d'évènements indésirables dans le cas 
de 10 à 30 % des patients, y compris certains qui mettaient en péril 
leur vie 


Nous avons analysé dans quelle mesure le facteur d’impact 
dépend de la publication des essais commandités par l’industrie”. 
Tel qu’on s’y attendait, il a eu très peu d’effet sur le BMJ, tandis que 
le facteur d’impact a chuté de 24% dans le cas du New England 
Journal of Medicine quand on a retenu seulement la recherche et les 
critiques originales parmi les articles bons à citer. Nous avons aussi 
demandé dans quelle proportion (en termes relatifs et nous avons 
soigneusement évité de demander les montants absolus) les ventes 
de publicité et de tirés-à-part contribuaient à l’économie du journal. 
Aucun des quatre principaux journaux américains que nous avons 
inclus dans notre étude (Annals of Internal Medicine, Archives of 
Internal Medicine, JAMA et NEJM) nous a fourni des données, étant 
donné leur politique de ne pas divulguer d’information financière 
(ce que nous n’avions pas demandé, juste des montants relatifs!). 
Nous avons eu les données des deux principaux journaux euro- 
péens, le BMJ et le Lancet; seulement 3 % du revenu du BMJ pro- 
vient des tirés-à-part, et 41 % dans le cas du Lancet. 


En accord avec ces données, un initié de l’industrie pharma- 
ceutique révélait en 2005 au BMJ que le journal leur donnait 
beaucoup de fil à retordre ; il était bien plus difficile de faire paraître 
un article de recherche « favorable » dans le BMJ que dans les autres 
publications”. Cependant, en cas de succès, l’article en question 
pouvait valoir 200 millions de livres sterling pour la compagnie, 
dont une partie finirait par aboutir dans les fonds « piscine » des 
médecins payés au gros prix pour sillonner les centres de congrès du 


globe en colportant des boniments louangeurs pour les produits de 
la compagnie. 


Ce que ces exemples, et de nombreux autres, démontrent c’est 
que, en achetant des médecins et des rédacteurs en chef, l’industrie a 
transformé la science médicale d’un bien public dont l’objectif était 
d’améliorer la santé pour en faire une marchandise dont la première 
fonction est de maximiser les rendements financiers. Le constat 
est triste, et bien qu’il existe des notables exceptions, nos pério- 
diques médicaux contribuent de façon substantielle à la corruption 
de la science médicale. 


7. L'INFLUENCE CORRUPTRICE DE L'ARGENT 
FACILE 


Il y a 20 ans environ, un incident ma ouvert les yeux sur la manière 
avec laquelle l’industrie s’achète des amis. Des chercheurs clini- 
ciens provenant de plusieurs pays avaient assisté à une réunion de 
planification au cours de laquelle on avait discuté d’une variété 
d’essais clignes d'intérêt pour nous et pour la compagnie. Alors que 
nous étions en route vers un dîner somptueux offert par la compa- 
gnie, la personne responsable des essais cliniques dans la compa- 
gnie me remit une enveloppe, que je n’ai ouverte que plus tard. 


L’enveloppe contenait une lettre me remerciant pour ma con- 
tribution à la réunion d’un jour et un billet de 1000 dollars. Je 
n’avais jamais vu un aussi gros billet auparavant, et j'ai compris que 
c’est ainsi que commence la corruption. Petit à petit. On ne reçoit 
pas plus au début que ce qu’on est en mesure de se justifier à 
soi-même : « N'est-ce pas raisonnable que je reçoive un honoraire 
coquet pour avoir sacrifié une Journée dans mon agenda surchargé 
dans le dessein de fournir un avis d’expert à une compagnie phar- 
maceutique ? » À cette époque, 1000 dollars représentaient une jolie 
somme. 


Quand on ne retourne pas l’argent, on indique qu’on est 
peut-être disposé à penser qu’on vaudra encore plus pour la com- 
pagnie une prochaine fois. Aidés par les agents de la compagnie qui 
nous répètent à quel point nous sommes importants et indispen- 
sables, on continue à se dire que les paiements de plus en plus gé- 
néreux sont entièrement raisonnables, jusqu’à ce qu’on ne 
s’aperçoive plus du tout que les montants sont devenus scandaleux. 


Payer en argent comptant ne laisse pas de traces. En décembre 
2001, j'ai prononcé une conférence à Berne, en Suisse, et à 
l’occasion d’un déjeuner en ville, je me suis entretenu avec une 


femme qui travaillait jadis pour une compagnie pharmaceutique 
suisse. Son patron lui demanda un jour de se rendre dans les pays 
nordiques avec une pile d’enveloppes brunes quelle devait distri- 
buer aux médecins qui participaient à des études sur l’hypertension. 
Intriguée par cette requête inhabituelle, elle demanda ce que con- 
tenaient ces enveloppes. Des dollars. Elle demanda ensuite pour- 
quoi la compagnie ne transférait pas simplement l’argent de ma- 
nière électronique, et on lui répondit quelle était libre de démis- 
sionner si elle continuait à poser des questions. Elle refusa de livrer 
les enveloppes et quitta la compagnie. Douze ans plus tard, en fai- 
sant un peu de ménage à la veille de déménager nos bureaux, j’ai 
retrouvé une note rédigée à la main où je lui avais demandé d’écrire 
son nom. Je l’ai cherchée sur Google, j’ai trouvé son numéro de 
téléphone actuel et Je l’ai appelée, et elle a confirmé l’histoire. Elle a 
troqué son rôle dans l’industrie pharmaceutique pour travailler en 
santé publique. 


D’autres initiés ont raconté des histoires similaires et ont décrit 
la pratique comme routinière'. Un de mes amis de l’industrie a 
confirmé qu’il est courant de payer les médecins en argent comp- 
tant. Un éminent oncologue était surnommé H « mur à mur » [je 
tairai son prénom] en raison de sa préférence pour les paiements 
sous forme de tapis persans. En utilisant des arguments farfelus qui 
ne tenaient pas la route, ce médecin a empêché l’introduction dans 
l’hôpital d’un médicament générique beaucoup plus abordable 
contenant la même substance active que le médicament original 
contre le cancer. 


Peut-être peut-on se demander où se trouvait son intérêt dans 
tout cela, mais c’est simple. En étant « loyal » à la compagnie qui 
avait introduit le médicament sur le marché au départ, et qui le 
vendait beaucoup trop cher considérant que les brevets étaient échus 
depuis des années et que des médicaments génériques beaucoup 
moins dispendieux étaient disponibles, les bénéfices qu’il recevait 
de la compagnie allaient continuer. C’est comme pour les chiens de 
Pavlov. On sera récompensé aussi longtemps qu’on fera ce qu’on 
attend de soi. 


Il existe parmi certains médecins une culture qui permet 
d’accepter l’argent facile” !*, et les compagnies peuvent offrir de 


ES 


transférer l’argent par des moyens impossibles à retracer”. En 


2006, l’organisme Transparent International s’est intéressé au 
secteur des soins de santé dans son Rapport sur la corruption dans 
le monde (Global Corruption Report), qui ne laissait aucun doute 
quant à la présence répandue de la corruption dans les services de 
santé. C’est habituellement l’industrie pharmaceutique qui prend 
l’initiative, mais il arrive parfois que ce soit des médecins, des 
ministres, et d’autres administrateurs gouvernementaux qui extor- 
quent les compagnies”. 


Des chercheurs du Royaume-Uni ont trouvé que le système du 
gouvernement polonais pour décider quels médicaments seraient 
remboursés par l’État était profondément défectueux !°. Un médi- 
cament pour le cœur était admissible au remboursement malgré le 
fait que la preuve scientifique qui l’appuyait était douteuse. Par la 
suite, la presse découvrit que la décision avait été prise après que le 
parent d’un dirigeant ministériel haut gradé eut obtenu un nouvel 
appartement par l’entremise de la compagnie pharmaceutique. 


Les géants pharmaceutiques ont beaucoup d’amis haut placés. 
Quand un agent du Pennsylvania Office of the Inspector General a 
dévoilé des paiements effectués dans un compte clandestin de Pfizer 
et Janssen, il a été promu expert clinique en chef!”. Après que ses 
découvertes ont révélé que ces paiements avaient été faits à des 
employés de l’État qui avaient formulé des directives recomman- 
dant de nouveaux médicaments dispendieux plutôt que des médi- 
caments plus vieux et moins coûteux, il a été escorté jusqu’à la 
sortie de son lieu de travail et sommé de ne plus y mettre les pieds. 
Un gestionnaire s’était chargé de lui expliquer que « les compagnies 
pharmaceutiques signent des chèques aux politiciens des deux côtés 
de la rue ». 


L’approche initiale de l’industrie pharmaceutique est subtile, 
mais l’importance des faveurs a tôt fait de grimper quand un mé- 
decin se montre utile pour la compagnie. Une méthode répandue 
pour se faire des amis consiste à les payer de manière excessive 
pour des services, même pour des services qui n’ont pas été rendus°. 


Une pizza ou une lampe de poche sont comme des « inocula- 
tions précoces », des petites injections de confiance en soi qui 
permettent à un médecin de penser qu’il ne sera jamais corrompu 
par l’argent'*. Mais voyons à quel point les paiements de l’industrie 


aux médecins peuvent être scandaleux et examinons la profondeur 
de la corruption. 


Certains médecins ont tellement d’influence que les compa- 
gnies pharmaceutiques acceptent parfois de se taire quand ils en- 
caissent de l’argent versé pour un autre motif. Par exemple, des 
neurologues finlandais ont empoché de l'argent destiné à payer les 
dépenses de recherche, les examens de laboratoire et le salaire des 
assistants, qu’ils ont ensuite fait payer par les patients, les com- 
munautés, et l’université”. Dans une affaire, la fraude totalisait des 
millions d’euros, impliquant 180 comptes de banque, dont plusieurs 
en Suisse. Ironiquement, deux professeurs impliqués dans ces 
crimes étaient responsables de surveiller le degré d’éthique des 
projets scientifiques partout dans le pays, mais l’un d’entre eux et 
son fils, qui a été reconnu coupable de 23 crimes, ont fini en prison, 
et l’autre professeur a aussi été passible d’une sentence 
d'emprisonnement. 


Il arrive parfois que la première approche des médecins par 
l'industrie soit directe et ne laisse aucun doute sur le fait qu’il est 
question de corruption. Sandoz a offert un poste de consultant ré- 
munéré à 30 000 dollars par année à un chercheur pour le con- 
vaincre d’accepter une conclusion favorable dans un essai, en dépit 
du fait que le médicament pour l’hypertension de la compagnie, 
l’isradipine, un inhibiteur des canaux calciques, avait un taux de 
complication plus élevé que le médicament de comparaison”, Un 
chèque non sollicité de 10000 dollars arrivant dans le courrier en 
provenance de Schering-Plough accompagné d’une entente de « 
consultation » ne nécessitant que l’engagement du médecin à pres- 
crire les médicaments de la compagnie ne laissait d’ailleurs pas non 
plus de doute”. Les tactiques de Schering-Plough comprenaient le 
paiement de grosses sommes aux médecins pour qu’ils prescrivent 
son médicament pour l’hépatite C et pour participer aux essais 
cliniques commandités par la compagnie qui n’étaient en fait rien 
d’autre que des actions de commercialisation à peine déguisées 
requérant très peu d’efforts de la part des médecins. La compagnie a 
« inondé le marché avec des pseudos études » et payé de 1000 à 
1500 $ par patient à des médecins qui avaient prescrit de 
l’interféron, lequel était payé par les patients ou les assureurs". 


C’est une chose que de considérer les copieuses sommes 


d’argent que les médecins peuvent recevoir quand ils sont emmêlés 
dans le complexe médico-industriel. Mais 1l est tout aussi intéres- 
sant de constater l’ampleur de la corruption de l’intégrité du milieu 
universitaire. 


Avant que Je révèle ces données, tentons d’abord d’y réfléchir. 
Quelle est la proportion de tous les médecins qui reçoivent de 
l’argent de l’industrie pharmaceutique ? En incluant ceux qui sont à 
la retraite, en pratique générale, travaillent en santé publique, ne 
prescrivent pas de médicaments, ou ne prennent pas de décisions 
importantes de leur propre initiative — les milliers de jeunes méde- 
cins qui ont l’obligation d’obéir aux directives de leurs aînés. 


Au Danemark, la loi exige d’obtenir une permission de 


l’agence de régulation du médicament [NDT : Les expressions agence du 
médicament et agence de régulation du médicament sont utilisées dans tout le 


texte et ont la même signification] quand un médecin souhaite travailler 
pour une compagnie pharmaceutique, exception faite d’une charge 
de moindre importance, comme donner une conférence dans le 
cadre d’une réunion commanditée par l’industrie. Ces permissions 
sont publiées sur un site Web public, mais le taux de respect de 
l’exigence légale était faible jusqu’à récemment. En juin 2010, 
l’agence du médicament a envoyé un avertissement à 650 médecins 
à la solde de l’industrie sans détenir de permission”. À ce moment, 
1694 médecins apparaissaient sur la liste, mais si l’on ajoute les 650 
qui n’avaient pas la permission, 12 % de tous les médecins danois 
travaillaient pour l’industrie pharmaceutique. Certains médecins 
coiffaient plusieurs chapeaux au sein de la même entreprise, et 
d’autres travaillaient pour plusieurs compagnies, pour un maximum 
de 13°. 


Quand on a regardé le registre en novembre 2010, 4 036 rôles 
étaient énumérés, ce qui représente une proportion de un pour cinq 
médecins au Danemark. C’est un nombre choquant, étant donné que 
le Danemark est tenu pour être l’un des pays les moins corrompus 
du monde, et un politicien de premier plan a d’ailleurs fait la re- 
marque qu’il doit être difficile pour les médecins de s’acquitter de 
leur travail habituel en étant au service d’un si grand nombre de 
maîtres”. 


TABLEAU 7.1 Les 10 sociétés pharmaceutiques collaborant avec le plus de 
médecins 



































1 Pizer 586 
2 AstraZeneca 334 
3 Merck 245 
4 Novo Nordisk 204 
o GlaxoSmithKline 197 
6 Novartis 190 
7 Sanofi-Aventis 177 
8 Bristol-Meyers Squibb 166 
9 Boehringer Ingelheim 157 
10 Roche 118 











Le tableau 7.1 montre les 10 compagnies qui collaboraient 
avec le plus de médecins. Ce n’est guère une coïncidence si sept 
d’entre elles figurent aussi dans les 10 premières en ce qui concerne 
les ventes (voir le chapitre 3). 

L'association médicale danoise a nié qu’il y ait quelque pro- 
blème que ce soit, et elle répondit aux demandes exigeant plus de 
transparence, comprenant des détails relatifs à la nature du travail 
commandé et à l’ordre de grandeur des honoraires, avec des ré- 
ponses pleines d’arrogance selon lesquelles cela ne regardait per- 
sonne d’autres, pas même les patients”. Nous verrons au chapitre 
suivant s’il s’agit là d’une revendication défendable. 





8. À QUOI DONC S'AFFAIRENT LES MILLIERS DE 
MÉDECINS À LA SOLDE DE L’INDUSTRIE ? 


On devient médecin pour aider les patients, et certains médecins 
font un travail très utile pour les compagnies qui peut éventuelle- 
ment aussi profiter aux patients, comme c’est le cas quand ils sont 
experts cliniques dans des études pertinentes. Mais ce n’est mal- 
heureusement pas ce qui arrive à la plupart des médecins à la solde 
de l’industrie. Il n’est tout simplement pas possible qu’un aussi 
grand nombre de médecins fassent quelque contribution importante 
pour les compagnies qui profite potentiellement aux patients. 


La vérité est que la très grande majorité des médecins assistent 
les compagnies à commercialiser leurs produits. Cela devient clair 
quand on regarde les 4 036 rôles occupés par des médecins danois 
en 2010 (voir le tableau 8.1). On y dénombre 1626 experts clini- 
ciens, ce qui constitue le rôle le plus répandu. Cependant, il est très 
rare de constater un réel progrès dans un traitement pharmaceu- 
tique. En 2009, Prescrire a analysé 109 nouveaux médicaments ou 
indications : 3 ont été qualifiés de percées thérapeutiques mineures ; 
76 n’apportaient rien, tandis que 19 ont été considérés comme des 
dangers possibles pour la santé publique”. D’autres estiment que de 
11 à 16 % des nouveaux médicaments constituent un avantage 
thérapeutique”, mais c’était en se reportant à une définition très 
généreuse de ce que représente un avantage; si les avantages et les 
essais subséquents étaient passés à la loupe, il ne resterait pas 
grand-chose. 


TABLEAU 8.1 Rôles des médecins danois autorisés à travailler dans l’industrie 
pharmaceutique ; données de 2010 


























Expert clinicien 1 626 

Consultant/membre du comité 1 160 
Conférencier 950 
Propriétaire d’actions 175 
Auteur 36 
Autre 89 

Total 6 036 








Si une compagnie a mis au point un médicament véritablement 
supérieur, elle n’a pas besoin d’autant de médecins pour l’assister à 
en faire la preuve dans une ou deux études multinationales. Étant 
donné que le Danemark est un petit pays, il faudrait la participation 
de cinq médecins Danois au maximum pour justifier le besoin d’une 
permission de l’agence du médicament de collaborer avec la com- 
pagnie. Mais comme d’autres projets pertinents peuvent s’ajouter 
dans le cas d’un médicament supérieur, soyons généreux et disons 
qu’on a besoin de 50 médecins, ce qu’il faut comparer aux 1 626 
médecins ayant l’autorisation d’agir comme experts cliniques, ce 


qui représente 30 fois plus. À quoi tous ces médecins s’affairent-ils 
? 


Dans les faits, nous en savons pas mal à ce propos. En raison de 
la stupidité de notre système de brevets et des pouvoirs illimités du 
marketing, il est très profitable de mettre au point les soi-disant 
médicaments d’imitation, dotés des structures moléculaires simi- 
laires à des médicaments déjà sur le marché. Pour les maladies 
courantes et dotées d’un grand potentiel commercial, plus de 100 
médicaments différents peuvent avoir été mis au point au sein d’une 
même classe thérapeutique, les antihistaminiques, par exemple. 
Comme ces médicaments sont des variations de substances con- 
nues, on pourrait argumenter qu’ils ne sont pas vraiment des nou- 
velles découvertes, de la même façon que le fait de changer un 
pare-chocs sur une Volvo n en fait pas une voiture différente. 


Il est très rare qu’un médicament d’imitation constitue quelque 
avance thérapeutique que ce soit, mais 1l est très courant que cela 
semble être le cas. L'industrie utilise principalement deux trucs. Le 





premier consiste à effectuer beaucoup d’études avec placebo en- 
tièrement superflues — ce qui est contraire à la déontologie par dé- 
finition — longtemps après que l’effet du nouveau médicament a été 
démontré. Cela peut sembler bizarre, mais tout est prévu, comme en 
témoigne l’exemple extrêmement coûteux des triptanes pour le 
traitement de la migraine. Le premier médicament de ce type a été le 
sumatripane de GlaxoSmithKline. Au moins 24 essais ont été pu- 
bliés pour le sumatripane oral quand le seul comparateur est un 
placébo”. L’effet important comparé au placebo a été utilisé pour 
convaincre des médecins de prescrire ces médicaments « modernes 
» plutôt que les plus anciens. Même si cela semble étrange cela 
fonctionne; il semble qu’on peut vendre n’importe quoi à un mé- 
decin. 


Ce stratagème dura pendant plusieurs années après la sortie du 
sumatripane sur le marché en 1991. En 2009, un chercheur a rap- 
porté que Glaxo avait négligé de publier plusieurs de ses essais 
négatifs du sumatripane” et finalement, en 2011, après que nos 
sociétés eurent gaspillé des tonnes de fric pour ces médicaments 
pendant 20 ans, le Conseil national de la santé du Danemark a tenté 
de remettre les pendules à l’heure, en annonçant que l’aspirine est 
aussi efficace que les tripatanes et devrait être préférée en raison de 
son prix beaucoup plus bas°. Je suis persuadé que c’est inutile. Rien 
ne peut battre le marketing de l’industrie, encore moins avec 20 ans 
de retard. 


Comme on l’a expliqué au préalable, l’autre façon utilisée par 
l’industrie pour faire croire que les nouveaux médicaments sont 
meilleurs que les vieux consiste à en manipuler la conception, 
l’analyse et la couverture des études qui comparent deux médica- 
ments actifs. 


Peu importe qu’on utilise un placebo ou un médicament actif 
comme comparateur, très peu d’essais de l’industrie fournissent 
quoi que ce soit de valable pour les patients. En réalité, ils ont ha- 
bituellement un impact négatif sur les patients, étant donné que leur 
but consiste à contribuer à la commercialisation de médicaments 
dispendieux qui n’ont rien à offrir et qui parfois même s’avèrent être 
la cause de torts graves. 


Les documents internes de la compagnie obtenus dans le cadre 


d’un procès ont montré ce qui motive l’industrie pharmaceutique à 
effectuer des essais cliniques. Oubliez toute la foutaise sur l’aide 
aux patients. Pfizer est très explicite à ce sujet et parle même de 
marketing hors indications, ce que la compagnie appelle dissémi- 
nation de données hors indications”: 


+ les études commanditées par Pfizer appartiennent à Pfizer et non à 
une personne; 


+ l’objectif des données consiste à soutenir, directement ou indi- 
rectement, le marketing d’un produit : 


- par l’enrichissement de l'étiquette, et des dossiers appuyant 
une demande d’autorisation de mise en marché ; 


- par des publications pouvant soutenir l’équipe des représen- 
tants ; 


- par des publications pouvant appuyer la promotion de 
l’utilisation hors indications. 


* par conséquent, la commercialisation doit faire partie de toutes les 
activités de dissémination des données. 


Il semble qu’au moins 97 % des 1 626 médecins danois qui 
aident les compagnies à titre d’experts cliniciens ne font pas de la 
recherche valable mais aident plutôt les compagnies à faire du 
marketing. Les pires parmi ces études sont les études de familiari- 
sation, un des aspects les plus sombres de la collaboration des mé- 
decins avec l’industrie pharmaceutique. 


Études de familiarisation 


Les études de familiarisation n’ont généralement aucune valeur 
scientifique et ne disposent pas la plupart du temps d’un groupe de 
contrôle. On donne aux médecins une portion du nouveau médi- 
cament d’une compagnie en leur demandant de l’essayer sur leurs 
patients et de noter comment ça se passe. Les données assemblées 
sont plutôt inutiles et rarement publiées. Le véritable rôle des études 
de familiarisation consiste à leurrer autant de médecins que possible 
en les incitant à utiliser le nouveau médicament. Les médecins 
reçoivent des honoraires pour chaque patient, et bien que les com- 
pagnies appellent cela de la recherche, cela s’apparente plutôt à des 
pots-de-vin. 


Selon un sondage allemand, deux tiers de ces soi-disant « 
études » n’avaient même pas de plan ni d’objectif précis et il n’était 
question de publication que dans 19 % des cas°. Les médicaments 
dont on fait la promotion dans les études de familiarisation étaient 
10 fois plus dispendieux, en moyenne, que les médicaments cou- 
ramment utilisés. Quand un journaliste allemand a révélé cette 
corruption, le chef de la direction de Novartis a écrit à ses employés 
que la compagnie avait agi à tous les égards en conformité avec les 
règles du code d’éthique que Novartis s’était engagée à respecter. 
L'avantage de la foutaise sur papier, c’est qu’elle n°« empeste » pas 
autant, du moins, pas directement. 


Peu de médecins inscriraient sciemment leurs patients dans une 
étude qui les mettrait à risque dans le seul but de fournir à une 
compagnie un avantage commercial, et peu de patients accepte- 
raient de participer”. Les études de familiarisation ne sont donc 
possibles que parce que la compagnie ne révèle à personne leur 
véritable objectif. Nous avons besoin d’un consensus de société en 
vertu duquel il est immoral de tromper les comités d’éthique et de 
déontologie et les participants de cette façon au sujet de la vocation 
réelle d’une étude. 


Une des caractéristiques des études de familiarisation est leur 
recours à un très grand nombre de médecins qui traitent chacun un 
petit nombre de patients. La loi varie en fonction des pays, mais 1l 
est rare que les études de familiarisation nécessitent l’approbation 
d’un comité d’éthique indépendant ou d’un organisme de régulation 
des médicaments vu qu’on ne considère pas comme de la recherche, 
mais bien comme l’utilisation ordinaire d’un médicament déjà 
approuvé. L’ironie est totale, puisque au même moment, plusieurs 
médecins sont persuadés de contribuer à la recherche. À la diffé- 
rence des essais cliniques ordinaires, les études de familiarisation 
sont habituellement supervisées par des experts en marketing et des 
représentants qui tentent d’influencer les pratiques prescriptives des 
médecins tout en collectant des données dans leurs cabinets. 


En 2006, des chercheurs danois ont documenté le fait que leur 
participation à une étude de familiarisation avait entraîné une 
hausse significative de l’utilisation des médicaments de la compa- 
gnie dans leurs pratiques même si l’effet était très dilué, étant donné 


que seuls 11 des 26 omnipraticiens avaient recruté des patients pour 


l'étude!" !?. Les raisons justifiant cette étude étaient très ténues, il 
s’agissait de comparer un médicament pour l’asthme avec lui-même 
administré sous deux formes différentes, dans un essai sans double 
insu. AstraZeneca a payé les médecins 800 $ par patient recruté. On 
ignore combien de médecins ou de patients ont participé, l’étude 
n’ayant jamais été publiée, bien qu’il semble qu’elle se soit termi- 
née en 2002. J’ai trouvé un rapport interne non daté de la compagnie 
qui mentionne que les données relative à 796 patients seraient ar- 
chivées. 


Une thèse de doctorat a révélé l’objectif poursuivi par Astra- 
Zeneca avec cette étude ; « [AstraZeneca] est très préoccupée de 
l’obtention de preuves cliniques tant pour informer les médecins de 
nouveaux produits en développement que pour instrumenter la 
commercialisation éventuelle » et « C’est mon opinion que c’était là 
une manière plus facile d’obtenir la collaboration d’un grand 
nombre d’omnipraticiens que d’aller les rencontrer et de les per- 
suader”?. » 


Un éditorial qui l’accompagnait mentionnait que lorsqu'un 
cadeau ou une gratification de n’importe quelle nature sont con- 
sentis, on impose au récipiendaire une dette de reconnaissance. 
L'obligation de réciprocité que ce phénomène entraîne, que le ré- 
cipiendaire en soit conscient ou pas, influencera le comportement. 
Les aliments, la flatterie, l’amitié sont de puissants instruments de 
persuasion, particulièrement quand on les combine ?. 


Une dernière observation concernant la recherche vaut d’être 
mentionnée. Même quand des chercheurs universitaires mènent une 
recherche soi-disant indépendante sur des médicaments, l’industrie 
tente de s’en mêler. Des documents corporatifs internes qui ne 
devaient jamais devenir publics mais qu’on a pu connaître en raison 
de procédures judiciaires aux États-Unis, sont révélateurs”. Selon un 
courriel interne d'’AstraZeneca : 


Lilly a dirigé avec beaucoup de succès un gros programme 
d’études conçues et lancées par des chercheurs [ECLC]. Elle 
offrait un soutien financier important mais exigeait en retour 
le contrôle des données. Elle a pu tirer avantage de plusieurs 
façons de ces données grâce à la collaboration d’une équipe 
de publication. Les données défavorables demeurent bien 


cachées. 


Le programme d’ECLC de Bristol-Meyers-Squibb [BMS] est en 
croissance rapide dans certains marchés et la plupart des 
propositions sont modifiées par BMS. L’axe stratégique prin- 
cipal est l’utilisation hors indications. 


Janssen a aussi un programme bien organisé d'ECLC et nulle 
donnée ne peut être publiée sans l'approbation de Janssen. 
Les communications sont aussi contrôlées par Janssen. Les 
attentes sont élevées en relation avec les chercheurs qui pu- 
blient des résultats favorables et ils sont bien récompensés 
pour leur collaboration. Ils semblent moins préoccupés que 
Lilly par les données défavorables qui pourraient se retrouver 
dans le domaine public. 


Il me semble plutôt étrange que des compagnies puissent di- 
riger des études lancées par des chercheurs et même disposer de 
programmes pour ce faire. Et s’il est exact que Janssen récompense 
les chercheurs qui publient des résultats favorables, cela ressemble 
à de la corruption. 


Louer un meneur d’opinion pour « conseiller » 


Pas moins de 1160 médecins danois ont été recrutés par l’industrie 
pharmaceutique pour conseiller une ou plusieurs compagnies dans 
un rôle décrit comme celui de membre d’un comité consultatif ou 
consultant (voir le tableau 8.1). Ce grand nombre suggère que, soit 
les gens travaillant dans l’industrie pharmaceutique sont excep- 
tionnellement nigauds puisqu'ils semblent avoir besoin de conseil à 
chaque heure, vingt-quatre heures par jour, soit qu’ils sont particu- 
lièrement astucieux puisqu'ils achètent les médecins. Pharmaceu- 
tical Marketing a donné la réponse”: 


Le processus du conseil consultatif est un des moyens les 
plus puissants pour approcher les gens et les influencer. Non 
seulement cela peut-il servir à donner sa forme d'ensemble à 
la formation médicale mais encore aider à identifier com- 
ment utiliser au mieux les individus, les incitant à souhaiter 
travailler avec vous — pendant que la transmission sublimi- 


nale des messages les plus importants peut se poursuivre en 
toute tranquillité. 


Le guide de commercialisation a poussé jusqua qualifier 
d’élèves à l’entraînement, des meneurs d’opinion dont plusieurs 
sont des professeurs d’université. 


La plupart de ces consultations sont mieux décrites comme des 
actes de corruption et les consultants comme des pseu- 
do-consultants. Dans un procès pour fraude criminelle contre TAP 
Pharmaceuticals qui s’est terminé par un arrangement l’amiable, le 
jugement décrit que les « consultants » ne rédigeaient jamais de 
rapports de leurs consultations ni ne facturaient TAP pour les heures 
consacrées ; de plus, les gens des ventes qui proposaient des mé- 
decins pour fréquenter les programmes des « consultations » 
n’avaient habituellement aucune discussion avec eux relativement 
aux services de consultation qu’on leur demanderait de rendre”. 


Ces consultations mènent souvent à  l’autocensure. 
L’omnipraticien américain John Abramson décrit une étude dé- 
fectueuse publiée dans le New England Journal of Medicine qui 
recommandait une statine particulière mais dont le coût de préven- 
tion d’un accident vasculaire cérébral était de 1,2 million de dol- 
lars'°. Quand il demanda à un spécialiste de rédiger avec lui une 
critique de cet article, le spécialiste se défaussa expliquant qu’il 
faisait de la « consultation pour des compagnies pharmaceutiques ». 


Quand je travaillais pour le compte d'’Asfra-Syntex, nous 
n’avions qu’un seul médicament important, le naproxène, un mé- 
dicament pour l’arthrite et nous avions un consultant qui était spé- 
cialiste en rhumatologie. Son honoraire annuel correspondait à ce 
que je gagnais en six mois de travail. On lui payait cette forte 
somme année après année alors qu’il ne faisait guère autre chose 
que nous donner deux heures de formation en rhumatologie et ré- 
viser les dépliants préparés par le département du marketing. Il 
pouvait ne pas travailler plus de cinq heures pour gagner ce qui me 
demandait 900 heures de travail. Mon expérience ressemble à ce 
que d’autres ont rapporté. Notre consultant était favorable à notre 
médicament et les gens du marketing devaient trouver qu’il leur 
rapportait plus qu’il ne leur coûtait, mais je me demandais comment 
ils s’y prenaient pour le savoir. J’avais mes doutes. 


Notre rhumatologue était un homme gentil qui se plaignait 
parfois qu’on ne l’utilisait pas assez, compte tenu de ce qu'on lui 
payait en honoraires. Je ne peux me rappeler s’il nous avait offert 
ses services ou si c’est nous qui l’avions approché. Mais je me 
souviens que des meneurs d’opinion influents utilisaient parfois 
leur influence sur le marché pour nous extorquer, ce que nous dé- 
testions. Quand on fait la critique de l’industrie pharmaceutique, il 
ne faut pas oublier qu’il y a des gens méprisables de part et d’autre 
de la clôture. 


L'industrie a avantage à acheter des spécialistes, particuliè- 
rement ceux qui sont considérés comme des meneurs d’opinion 
puisqu'ils peuvent grandement influencer ce que les spécialistes et 
les omnipraticiens utiliseront. Nous avons fusionné la liste des 
médecins danois autorisés à travailler pour le compte de l’industrie 
pharmaceutique et celle de l’Association médicale du Danemark 
pour identifier les spécialistes qui travaillent le plus pour l’industrie. 
Le Tableau 8.2 présente la liste des spécialités des médecins, plus 
d’un sur cinq, qui collaborent avec l’industrie. Il n’est pas surpre- 
nant que ce sont les spécialités où les médicaments sont très coûteux 
et le marché potentiel très grand, qu’on trouve en tête, par exemple, 
l’endocrinologie, l’oncologie, l’hématologie et la cardiologie. Je ne 
sais pas pourquoi la dermatologie est en tête de la liste, mais un des 
motifs pourrait être qu’on y utilise beaucoup les corticostéroïdes et 
nombreux sont les médicaments récemment autorisés de cette 
classe, qui sont très coûteux, bien qu’ils ne soient en rien supérieurs 
à ceux qu’on utilise depuis des décennies. 


TABLEAU 8.2 Pourcentages des spécialistes danois par catégorie ayant 
l’autorisation de travailler pour l’industrie pharmaceutique : données 2010. 


























Dermato. et maladies vénériennes 39% 
Endocrinologie 35% 
Oncologie 30% 
Hématologie 29% 
Cardiologie 27% 

Maladies infectieuses 26% 
Maladies pulmonaires 21% 











Une enquête australienne a montré que le quart des spécialistes 
avaient été membres d’un comité consultatif d’une compagnie au 
cours d’une période d’une année'”. La plupart des spécialistes ont 
dit avoir reçu moins de 4000 $ par année pour leurs services mais 
d’autres études ont montré que les meneurs d’opinion peuvent re- 
cevoir 50 000 livres sterling par an pour participer à un comité 
consultatif de compagnie", ou 400 000 $ pour tout juste 8 jours de 
consultation”. 


John Bell, professeur titulaire de médecine à l’Université Ox- 
ford a reçu 322 450 euros en 2011 pour son rôle au conseil 
d'administration de Roche”. Le rédacteur du BMJ écrivit à Bell en 
2012 pour lui rappeler que Roche n’avait pas tenu sa promesse de 
rendre accessibles les études non publiées du Tamiflu aux cher- 
cheurs de la Collaboration Cochrane (voir le chapitre 3) ; et que 
Bell, à titre de membre du conseil d’administration était en partie 
responsable du comportement de Roche, qui en refusant l’accès à 
des données d’une grande importance pour l’intérêt public se dis- 
qualifiait du cercle des compagnies pharmaceutiques respon- 
sables”! La seule réponse de Bell fut qu’il avait acheminé la lettre à 
Roche. 


Quatre des plus grosses compagnies fabriquant des implants du 
genou et de la hanche ont déboursé plus de 800 millions de dollars 
en 6 500 accords de consultation avec des médecins entre 2002 et 
20067. De grosses sommes d’argent ont aussi changé de mains en 
Europe. Certains médecins hospitaliers peuvent gagner jusqu’à 
90000 euros de l’industrie, pour une conférence ou 600 000 euros 
en honoraires de « consultation?” ». 


Des documents internes des compagnies ont montré que les 
avis recherchés par les compagnies auprès des milliers de leurs 
consultants et membres des comités consultatifs ont bien peu à voir 
avec la recherche et tout à voir avec le marketing”. Lors d’une 
réunion avec de tels médecins, un directeur régional des affaires 
déclarait : « Nous souhaitons établir une étroite relation d’affaires 
avec vous”. » Cela est illégal au Danemark et devrait être interdit 
dans tous les pays. En vertu de la loi danoise”, une requête afin 
d’obtenir l’autorisation de travailler pour une compagnie sera gé- 
néralement refusée si le travail implique une collaboration avec le 
marketing, par exemple la rédaction du matériel de promotion, 


l’entraînement pour les ventes, le conseil sur les arguments relatifs 
aux ventes, et la rédaction des documents destinés à des médecins, 
commandités par une société pharmaceutique et qui contenant des 
publicités sur les médicaments de la compagnie. 


Je ne doute pas que nos règles soient contournées et que la 
plupart des médecins aident les compagnies dans leur marketing. 
J’en ai vu des exemples écrits et j’ai entendu des médecins raconter 
à d’autres médecins comment il était comique de participer à des 
jeux de rôles dans lesquels ils tenaient le rôle de médecins revêches 
à qui des représentants tentaient de vendre les médicaments de la 
compagnie. Il est surprenant que des médecins puissent tirer fierté 
d’avoir participé à cela. 

Nous examinerons maintenant les médecins en tant que col- 
porteurs de médicaments. 


Louer un meneur d'opinion pour « éduquer » 


Il est très déroutant de rencontrer des psychiatres univer- 
sitaires qu'on a toujours respectés, soutenir un médicament 
le lundi et un autre le mardi. 


Je me souviens d’un psychiatre britannique bien connu que 
j'ai rencontré et à qui j'ai dit: « Comment allez-vous ? » Il 
me répondit: « Quel jour sommes-nous ? Je m'efforce 
d'identifier le médicament que je défends aujourd'hui. » 


Robin Murray, professeur à l’Institut de psychiatrie, 
King’s College, Londres *?? 


La troisième catégorie importante des services rendus par les 
médecins danois aux sociétés pharmaceutiques est d’offrir des cours 
(voir le tableau 8.1). Près d’un millier de médecins ont 
l’autorisation de donner des cours dans des rencontres commandi- 
tées par l’industrie ou à l’occasion d’activités d’enseignement. 


Tout comme pour les grands nombres de médecins qui seraient 
des « chercheurs » et qui donneraient des conseils aux compagnies, 
ce nombre n'a aucun sens jusqu’à ce qu’on sache à quoi servent tous 
ces médecins. Un millier de médecins dans un petit pays comme le 
Danemark cela signifie un médecin enseignant par vingt médecins. 
Puisqu’on n'a pas besoin de permission quand donne des cours 


seulement à l’occasion, la plupart des médecins donnent plusieurs 
leçons chaque année. C’est ainsi qu’une très grande quantité de 
formations peut être donnée par les médecins et, aux États-Unis, 
plus de 60% de la formation médicale continue (FMC) est payée par 
les sociétés pharmaceutiques* 


Il va de soi que c’est la générosité des honoraires qui attire 
pareille armée de médecins enseignants. En 2002, une enquête a 
relevé que les psychiatres américains étaient payés environ 3 000 $ 
pour un cours donné dans le cadre d’un symposium et que certains 
pouvaient gagner autant que 10 000 $77. La même année, 30 sym- 
posiums gratuits ont été commandités par une société pharmaceu- 
tique ou des fabricants de dispositifs à l’occasion du congrès annuel 
de l’ American Heart Association et un cardiologue renommé s’est 
vanté d’avoir gagné plus de 100 000 $ pour les leçons données au 
cours des symposiums d’un seul congrès annuel”. Jerome Kassirer, 
l’ancien rédacteur en chef du New England Journal of Medicine, a 
souvent entendu dire par ses collègues que les médecins qui font le 
tour du pays pour des compagnies pharmaceutiques, changeant à 
répétition leurs discours pour mieux promouvoir les produits de 
ceux qui commanditent leur cours, se font appeler les « putes du 
marketing” ». Dans la même veine, les médecins qui travaillent 
pour plusieurs compagnies sont qualifiés de « putes des médica- 
ments » par les représentants pharmaceutiques”. De pareilles at- 
tributions sont parfois utilisées comme « méthode de paiement » 
pour collaboration à des études de familiarisation, ce qui permet aux 
médecins de dire qu’ils n’avaient aucun conflit d’intérêts pendant la 
réalisation de l’étude 


L'industrie pharmaceutique prétend habituellement quelle n’a 
aucune influence sur le contenu de ces cours, contenu défini par les 
responsables de ces activités mais il ne faut pas croire ces déclara- 
tions. Le contenu des cours est toujours pré-évalué et ceux qui y 
assistent favorisent les médicaments du commanditaires par la 
suite", Des documents qui ont fait l’objet de fuites, montrent que 
même quand le concept d’éducation a été promu avec énergie au- 
près des omnipraticiens dans des brochures assurant que « tout le 
contenu est indépendant de l’influence de l’industrie », les forma- 
teurs professionnels d’éducation médicale demandent aux compa- 
gnies pharmaceutiques de leur suggérer des conférenciers”. À 


l’inverse, les compagnies demandent aux formateurs de s’assurer 
que le conférencier place correctement le produit de la compagnie. 
Une fois qu'un formateur a accepté deux médecins pour conféren- 
cier dans un séminaire sur la santé des femmes, Organon, qui fait 
maintenant partie de Schering-Plough, société qui vend des hor- 
mones, écrivit : « J’aimerais vous remercier une fois de plus pour 
votre aide politique. en relation avec l’orchestration de la repré- 
sentation sympathique du sujet avec le conférencier. » 


Le niveau de la générosité semble avoir aussi son importance : 
« Aux commanditaires de catégorie « platine », on offre de routine 
la possibilité de travailler avec nous pour le choix des thèmes du 
programme et des conférenciers de la session. » 


Il est surprenant que les représentants de l’industrie, tant en 
Australie qu’au Royaume-Uni, qui ont l’habitude de nier tout ce qui 
peut leur donner mauvaise apparence, reconnaissent que ce soit là 
leur manière de mener leurs affaires. Peut-être que c’est déjà trop 
manifeste et que peu importe la manière avec laquelle on fait les 
choses, un médecin qui ne tient pas parole, ne sera jamais réinvité”*. 


Le directeur médical de l'Association britannique de 
l’industrie pharmaceutique a reconnu que selon qu’on 
l'appelle marketing, éducation ou recherche, tout relève du 
marketing et les compagnies évaluent le rendement de leur 
investissement dans les meneurs d'opinions. 


Les compagnies ne reculent pas devant les moyens d’éviter de 
gaspiller leur argent et elles en sortent parfois blanchies. Selon des 
documents corporatifs internes, les « attributions sans restriction 
pour fins éducatives » peuvent être redirigées à des sociétés 
d’éducation médicale à buts lucratifs organisant des activités dans 
lesquelles la compagnie pharmaceutique contrôle les orateurs et le 
contenu, où les utilisations non autorisées des médicaments sont 
discutées et qui peuvent être accréditées par le Conseil d’agrément 
de l’éducation médicale continue des États-Unis, bien que cela ne 
soit pas permis pour les activités directement commanditées par les 
compagnies pharmaceutiques”. Dans un de ces cas, la compagnie 
d’éducation médicale s’inquiéta après avoir pris connaissance du 
contenu du résumé d’une présentation faisant partie d’un sympo- 
sium satellite du congrès annuel de l’ American Diabètes Associa- 


tion. La compagnie exigea une copie des diapositives du présenta- 
teur pour « révision » et elle prépara des questions écrites à être 
présentées par l’auditoire pendant la période des questions suivant 
la présentation dans le but de neutraliser les commentaires défavo- 
rables sur son médicament. La stratégie s’est avérée efficace et 
conduisit le présentateur à revoir les aspects favorables du Neu- 
rontin ‘. 


Selon le Practical Guide to Medical Education, les « cham- 
pions de produits » potentiels au sein de la communauté médicale 
sont indispensables pour influencer l’opinion des médecins et qu’il 
est « très important d’évaluer leurs perspectives et leur capacité 
potentielle d'influence pour les recruter dans des activités spécifi- 
quement conçues pour établir des réseaux et leur procurer un pro- 
gramme de plateformes de communications appropriées”. » Une 
compagnie spécialisée dans la formation médicale a déclaré: « La 
formation médicale est un instrument puissant et capable de 
transmettre votre message à des auditoires bien ciblés et d’obtenir 
de ces auditoires qu’ils agissent d’une manière qui favorise vos 
produits”. » 


Les prospectus racontent la même histoire. « Développement et 
gestion des meneurs d’opinion importants » était en 2009 le titre 
d’un cours destiné à enseigner comment reconnaître les meneurs 
d’opinion importants, entrer en contact avec eux pour les former et 
assurer leur gestion stratégique. Les médecins les plus proémi- 
nents en tant que gentils chiots à faire élever par l’industrie ! La 
première page du prospectus parlait « de lier les affaires avec 
l’information » et annonçait la possibilité d’épargner 200 livres 
sterling en s’enregistrant tôt. Il fallait lire cinq pages de plus pour 
trouver le dénominateur: 1 299 livres sterling pour un cours d’une 
durée de deux jours sans oublier un supplément de 573,85 livres 
sterling quand on ne pouvait se passer de revoir toutes les présen- 
tations sur un CD ROM. C’est une image fort familière pour le 
biologiste que je suis. L'industrie pharmaceutique vit en parasite de 
nos sociétés et d’autres parasites vivent en parasitant les parasites. 
Tout comme dans la nature. 


On enjoint les représentants pharmaceutiques de travailler avec 
les principaux meneurs d’opinion pour les transformer en « cham- 
pions d’un produit » et aussi de trouver des jeunes qu’on pourra 


soutenir pour leur faire acquérir un profil de notoriété qui rende 
possible de les transformer en meneurs d’opinion**. Un peu comme 
on l’a fait avec les jeunesses hitlériennes, qu’on pouvait laisser aller 
terroriser ceux qui par bon sens n’étaient pas encore membres du 
Parti. 


Les médecins sont des vendeurs bien plus efficaces que les 
représentants pharmaceutiques. Un diaporama de Merck, obtenu 
par le Wall Street Journal, montrait que pour chaque dollar que 
Merck investissait dans une leçon donnée par un médecin, on reti- 
rait 3,66 $ par comparaison à 1,96 $ quand c’était le personnel de 
Merck qui donnait la même leçon”. Les honoraires peuvent devenir 
très généreux pour les médecins qui sont des vendeurs effi- 
caces *’7%, Peter Wilmshurst, un cardiologue britannique et un 
lanceur d’alerte qui a révélé plusieurs exemples de fraude en re- 
cherche impliquant des médecins complices et des rédacteurs en 
chef de périodiques de spécialités écrivait en 2000! : 

Une compagnie pharmaceutique emploie plusieurs éminents 
cardiologues britanniques pour donner des cours aux méde- 
cins partout dans le pays afin de promouvoir les produits de 
la compagnie. Les cardiologues, connus par les employés de 
la compagnie sous le sobriquet du « Spectacle en tournée » 
touchent chacun de 3 000 à 5 000 [livres sterling du 
Royaume-Uni] plus les frais de déplacement pour une confé- 
rence d’une heure au Royaume-Uni. Certains membres du « 
Spectacle en tournée se sont montrés ouvertement en faveur 
de la compagnie ». Il en résulte qu'ils reçoivent chaque an- 
née de la compagnie plus d’argent que le salaire annuel de 
leur hôpital ou de leur université. Certains m'ont dit n'avoir 
pas parlé des effets secondaires néfastes des médicaments 
pour éviter de perdre des contrats de recherche lucratifs 
d'une compagnie pharmaceutique. Certains meneurs 
d'opinion importants impliqués en recherche pharmaceu- 
tique en sont venus à exiger des honoraires de conférencier 
tellement élevés que leurs engagements sont négociés par 
un agent. 


Un médecin a raconté la grande générosité de Wyeth quand il 


vendait son ISRS venfalaxine (Effexor) à des collègues”?: 


On nous remettait tous des enveloppes quand nous quittions 
la salle de conférence. À l’intérieur se trouvait un chèque de 
750 $. Le moment était venu de s’amuser en ville Recevoir 
des chèques de 750 $ pour discuter avec quelques médecins 
au cours de la pause du déjeuner était de l'argent tellement 
facilement gagné que j'en étais étourdi. Tout comme une ad- 
diction, il était très difficile d'arrêter. 


Toutefois, quand ce médecin affirma à l’occasion d’une con- 
férence que d’autres médicaments pourraient se révéler être aussi 
efficaces que l’Effexor, il fut immédiatement visité par le gérant de 
district de Wyefh qui lui demanda s’il avait été malade. C’est à ce 
moment que le médecin vendeur décida que sa carrière lucrative de 
conférencier commandité par l’industrie — en plus de sa pratique 
privée — était terminée. 

Les compagnies pharmaceutiques reçoivent des rapports re- 
traçant les prescriptions hebdomadaires des médecins, ce qui leur 
permet d’établir le rendement d’un médecin vendeur. Les pharma- 
cies ne révèlent habituellement pas le nom des médecins aux so- 
ciétés qui colligent cette information mais on fournira les numéros 
de l’Agence du médicament et l’ Association médicale américaine 
gagne des millions en permettant aux compagnies d’apparier ses 
dossiers des médecins américains avec leurs numéros de l’ Agence 
du médicament. En 2005, les ventes des produits dérivés des bases 
de données, comprenant une somme indéterminée provenant de 
l’exploitation du fichier central de ses membres, a rapporté plus de 
44 millions de dollars à l'Association médicale américaine”. 


Que l’argent de l’industrie corrompe l’intégrité que les patients 
attendent de leurs médecins et de leurs organismes a aussi été dé- 
montré en 1964 quand le Chirurgien général des États-Unis a publié 
un rapport sur le tabac et la santé qui condamnait le tabagisme. 
L’Association médicale américaine fut le seul organisme majeur en 
santé qui n’endossa pas le rapport. Elle avait reçu de l’industrie du 
tabac une somme totale de 18 millions de dollars sur plus de 14 
ans 


Le tréfonds de la corruption universitaire est atteint quand des 
médecins aident les compagnies à faire la promotion de l’utilisation 


hors indications de produits qui nuisent à leurs patients”. Cela 
devrait constituer un acte criminel. En effet, la promotion de 
l’utilisation hors indications fait habituellement du tort puisqu’on 
ne sait pas si pareille utilisation des médicaments procure un 
avantage alors qu’on sait que toute utilisation de n’importe quel 
médicament pour n’importe quelle maladie inflige toujours du tort à 
certains patients. 


Un exemple notoire de l’utilisation hors indications de médi- 
caments qui a fait tort à des centaines de milliers de bien-portants 
est la soi-disant hormonothérapie de remplacement. Ce nom a rendu 
légitime l’idée que des hormones devraient être consommées, non 
seulement au moment où survient la ménopause, mais pendant tout 
le reste de la vie des femmes. On en faisait la promotion en les 
prétendant aider pour pratiquement n’importe quoi, y compris la 
prévention de la maladie coronarienne mais quand on a fini par faire 
une étude randomisée, on s’est aperçu que les hormones causent la 
maladie cardiaque”. Wyeth se cachait derrière plusieurs initia- 
tives!. Par exemple, elle avait commandité Féminine Forever, un 
ouvrage écrit par un médecin américain et plusieurs organismes de 
patients qui semblaient être indépendants. 


Après qu’on eut trouvé que les hormones étaient néfastes, 
Novo Nordisk engagea une firme allemande de relations publiques 
qui expédia des lettres aux médecins dans lesquelles on minimisait 
les effets néfastes”. Schering, Jenapharm et Organon ont aussi 
lancé des campagnes massives de marketing dans lesquelles on 
dénigrait ces découvertes et on prétendait que, d’une certaine ma- 
nière, elles ne valaient pas pour l’ Allemagne. Un professeur expédia 
une « évaluation critique » à tous les gynécologues d’Allemagne 
dans laquelle une élévation significative de 29 % du risque de ma- 
ladies cardiaques se transforma en « aucune réduction du risque 
cardiovasculaire” ». Le professeur était rémunéré par la grande 
industrie pharmaceutique mais il n’avait pas écrit l’information 
trompeuse, lui-même ; c’est Schering qui l’avait écrite. Mais 
l’information trompeuse fonctionna. Alors que les ventes 
d’hormones ont plongé aux États-Unis, presque rien ne changea en 
Allemagne. 


Un jour, alors que je donnais un cours sur ces problèmes à des 
médecins en voie de se spécialiser, un médecin me dit qu’il appar- 


tenait à une spécialité qui ne comptait que trois professeurs. Seules 
deux sociétés pharmaceutiques se faisaient concurrence et cela le 
déprimait d’assister à des cours donnés par deux des professeurs, 
parce qu’il était toujours facile d’identifier laquelle des deux com- 
pagnies était leur bienfaitrice. Il arriva que ces deux professeurs 
furent accusés d’inconduite scientifique et que je sois mis à con- 
tribution pour l’évaluation des deux cas qui étaient très intéressants 
mais, en vertu des règles danoises, je n’ai pas le droit d’en dire plus. 


Je ne participe pas aux congrès internationaux qui portent sur 
des maladies particulières, mais j’ai assisté aux congrès annuels sur 
le SIDA quand je dirigeais le bureau de la coordination nordique 
pour les études sur le SIDA. Je me demandais pourquoi plusieurs de 
mes collègues présentaient des diapositives qu’ils n’avaient mani- 
festement pas préparées eux-mêmes, puisqu'elles provenaient 
d’une société pharmaceutique. Je ne parvenais pas à comprendre 
pourquoi ils ne s’étaient pas donné le mal de leur donner 
l’apparence qu’ils les avaient préparées eux-mêmes. Particulière- 
ment quand ils parlaient d’une étude commanditée par l’industrie à 
laquelle ils avaient collaboré. Une apparence plus universitaire 
aurait ajouté plus de confiance au travail. Les diapositives com- 
portant un logo de compagnie, ou qui subodorent l’influence d’une 
compagnie d’autres manières, donnent mauvaise bouche aux audi- 
teurs, comme s’ils voyaient une publicité. 


Je ne savais pas à l’époque que les médecins qui collaborent 
avec l’industrie travaillent avec les mains liées. Je ne doute pas que 
ces médecins ne savent généralement pas — ou suppriment tout 
soupçon qui pourrait émerger — qu’on les utilise. Quand j’en ai 
discuté avec des collègues qui donnent des cours pour l’industrie, ils 
argumentent habituellement qu’ils sont persuadés que les médica- 
ments qu’ils recommandent aux autres médecins sont bons, et 
peuvent même être sous-utilisés et qu’ils rendent service à leurs 
collègues. Est-ce là une rationalisation ou pas, je ne saurais dire 
mais ce que je ne comprends pas dans cet argument, c’est comment 
les médecins ont acquis au premier chef, l’idée que ces médica- 
ments sont bons. Malheureusement, les médecins n’ont pas 
l’habitude de penser aussi loin, à moins que cela ne les serve de ne 
pas le faire. 


Une rare reconnaissance officielle que les opinions des méde- 


cins sont à vendre au plus offrant provient du rhumatologue cana- 
dien Peter Tugwell qui a écrit à plusieurs grosses sociétés phar- 
maceutiques pour solliciter des fonds au soutien de conférences de 
formation médicale continue de la part d’un organisme appelé 
OMERACT“: 


Nous pensons que le soutien d’une telle réunion sera très 
profitable à une compagnie dotée d’un intérêt à l'échelle de 
la planète pour les médicaments ciblés sur ces domaines. 
L'impact de la commandite sera fort puisque les gens invités 
à cet atelier, étant tous des meneurs d’opinion dans leur 
domaine, ont beaucoup d'influence auprès des agences de 
réglementation. Nous sommes actuellement à la recherche 
de commanditaires majeurs disposés à promettre un soutien 
de 5 000 et de 10000 dollars américains. Ces commanditaires 
majeurs auront la possibilité de désigner les participants re- 
présentant les intérêts de l’industrie et de participer active- 
ment à la conférence. 


La formation médicale continue devrait constituer le test ul- 
time du professionnalisme de la médecine“. Que peut-il y avoir de 
plus important que des médecins faisant la formation d’autres mé- 
decins pour améliorer la qualité des soins ? Pourtant les médecins 
espèrent obtenir quelque chose de valeur sans avoir à en payer le 
prix et 1l se trouve une variété de prédateurs commerciaux pour 
exploiter cet espoir tout en s’emplissant les poches“. 


L'industrie pharmaceutique fournit le tiers du budget de 
l’Association américaine de psychiatrie et quand on l’a interrogé, le 
porte-parole de l’ Association a affirmé que sans ces fonds, au lieu 
de tenir le congrès annuel au Centre des congrès de Philadelphie, les 
membres auraient à se réunir au sous-sol du YMCA“. Le jJourna- 
liste lui demanda facétieusement : « Qu’y a-t-il d’incorrect dans le 
fait de se réunir au sous-sol du YMCA ? En dehors de cela, les 
psychiatres sont assez riches pour payer eux-mêmes. » 


Ce qui a peu retenu l’attention jusqu'ici est le fait qu’en ache- 
tant les meilleurs experts du domaine, l’industrie pharmaceutique 
corrompt aussi la révision par les pairs. Les rédacteurs de pério- 
diques font appel aux experts pour savoir si une étude de recherche 
a été menée correctement et les experts à la solde de l’industrie 


peuvent leur dire que la recherche est bonne même si elle ne l’est 
pas. Plusieurs experts détiennent des parts dans les compagnies et 
savent parfaitement bien ce que peut signifier pour une compagnie 
la parution d’une étude dans l’un des périodiques les plus presti- 
gieux. 


Les liens avec l’industrie peuvent aussi signifier que les mé- 
decins ne préviennent pas les régulateurs quand un décès est 
soupçonné d’être associé à un médicament et que, par exemple, ils 
demandent à la compagnie avant de soumettre un signalement. 
Certains médecins préfèrent même envoyer les signalements aux 
compagnies plutôt qu’aux régulateurs en raison de l’étroitesse de 
leurs relations avec elles et tant la FDA que l’'EMA ont trouvé plu- 
sieurs cas où les compagnies ne leur ont pas fait suivre les signa- 
lements même quand des patients sont décédés". 


9. VENDRE SOUS PRESSION 


L'industrie pharmaceutique est unique parce qu'elle réussit 
à faire paraître l'exploitation pour une entreprise de 
grande noblesse. 


Un ancien directeur médical de Squibb au cours d’une 
audience du Sénat des États-Unis! 


Les études cliniques sont du marketing déguisé 


Peu importe ce que fait l’industrie, peu importe comment elle dé- 
signe ses activités, peu importe ce qu’elle raconte à propos de la 
noblesse de ses intentions, il n'y a vraiment qu’une seule chose qui 
compte : vendre des médicaments. 


On y arrive avec une très grande efficacité en contrôlant so1- 
gneusement le flot et le type d’informations qui circulent relative- 
ment aux médicaments, tant dans les articles scientifiques que par 
l’entremise du marketing. Ces études cliniques sont rarement de la 
recherche au sens strict de ce terme (voir le chapitre 5) ; c’est du 
marketing travesti en recherche. Les études sont souvent fautives 
sur le plan de leur conception et de nouvelles erreurs sont intro- 
duites au moment de l’analyse des données. Puis, les résultats 
trompeurs sont diffusés et moussés d’une manière qui assure que 
peu importe ce qu’une étude réalisée d’une manière honnête aurait 
montré, elle en arrivera à une conclusion utile pour stimuler les 
ventes”. 


Ma thèse a démontré que ce que publie l’industrie ne peut tout 
simplement pas être vrai. J’ai identifié 196 études à double insu 
dans lesquelles un médicament anti-inflammatoire non stéroïdien 
(AINS) avait été comparé à un autre AINS pour des patients souf- 
frant d’arthrite rhumatoïde”. II s’agit là d’une maladie très variable, 
ce qui rend difficile de percevoir des différences entre deux médi- 


caments semblables mais, en dépit de cela, les études étaient mi- 
croscopiquement petites et la taille médiane de l’échantillon ne 
comptait que 27 patients dans chaque groupe”. On pourrait donc 
s’attendre à ce que presque toutes les différences significatives 
soient survenues par hasard, c’est-à-dire que 5 % des différences 
soient significatives sur le plan statistique, 2,5 % en faveur du 
nouveau médicament et 2,5 % en faveur du médicament de com- 
paraison. 


Pourtant, 14 % des différences, c’est-à-dire trois fois plus que 
ce qu’on aurait attendu, étaient significatives sur le plan statistique, 
et dans 73 études, toutes les différences favorisaient le nouveau 
médicament par comparaison à 8 études qui favorisaient le médi- 
cament de comparaison’. Il était rarement possible de vérifier les 
analyses statistiques, mais j’ai trouvé 12 études dans lesquelles les 
différences prétendument significatives sur le plan statistique, ne 
l’étaient pas et 5 études dans lesquelles j’ai fortement soupçonné 
qu’elles ne l’étaient pas. Dans routes ces 17 études, les résultats 
faussement significatifs favorisaient le nouveau médicament. Les 
résultats des effets secondaires étaient encore plus frappants. Dans 
toutes les 39 études dotées de différences significatives des effets 
secondaires, les différences favorisaient le nouveau médicament. 


C’est ainsi que les nouveaux AINS semblaient être meilleurs 
que les anciens. Et leur mise en valeur dans les conclusions et les 
résumés des articles était encore plus spectaculaire. Dans 81 études, 
les conclusions préjugées favorisaient le nouveau médicament et 
dans une seule étude la conclusion favorisait le médicament de 
comparaison (P = 3.4 x 10 + 


Pourtant, quand j’ai regardé les données (présentées en valeurs 
moyennes dans les articles), la supériorité impressionnante des 
nouveaux médicaments est disparue. Le résultat le plus courant 
concernait la force de la préhension et il n’y avait pas de différence 
entre les nouveaux médicaments et les médicaments de comparai- 
son, en moyenne”. 


J’en ai conclu que le résultat le plus important quand on 
compare deux AINS est de reconnaître lequel les patients préfèrent 
dans une étude croisée au cours de laquelle ils font l’expérience des 
deux médicaments, dans un ordre aléatoire. Les patients sont cer- 


tainement les meilleurs juges pour jauger l’importance d’un certain 
soulagement par comparaison aux effets secondaires des médica- 
ments. La plupart des études avaient utilisé l’indométhacine comme 
médicament de comparaison, un vieux médicament mis en marché 
en 1963 et qui, selon les mythes et les études boiteuses de 
l’industrie, aurait eu beaucoup d’effets secondaires. Pourtant, dans 
les études croisées comportant l’indométhacine, les patients la 
préféraient presque aussi souvent que les nouveaux AINS (voir 
l'illustration 8.1)". L’illustration montre que plus grande est 
l’étude, moindre est la variation de la différence entre les deux 
médicaments. C’est ce que permet d’atteindre la théorie statistique. 
Quand on répartit au hasard quelques patients, il arrive qu’un plus 
grand nombre de patients atteignent un meilleur pronostic dans le 
groupe indométhacine que dans l’autre groupe et parfois, plus de 
patients ont un mauvais pronostic. Quand on répartit au hasard 
beaucoup de patients, les groupes sont très semblables et les résul- 
tats sont plus précis que ceux d’une petite étude. On s’attend à ce 
que les résultats de plusieurs études qui se ressemblent se regrou- 
pent à l’intérieur d’un entonnoir symétrique, ce qui est le cas, sauf 
pour deux résultats qui sont tellement à l’écart, qu’il faut soup- 
çonner qu’il y ait eu fraude. 


Deux études sur 32 constituent un taux élevé de fraude (6 %) et 
quand j’ai montré l'illustration à un collègue de l’industrie, il 
s’esclaffa en disant que tout le monde savait qu environ 5 % des 
études étaient frauduleuses, c’est-à-dire plus ou moins imaginées. 
La fabrication de données est tellement répandue dans l’industrie 
pharmaceutique, qu’il existe un terme d’argot pour le désigner : « 
étiquetage à sec » ou « graphiting » aux États-Unis et « fabrication » 
au J apon'’. 


Quand j’ai soutenu ma thèse, en 1990, les deux examinateurs 
estimaient que les AINS étaient un domaine particulièrement 
mauvais parce la concurrence sur le marché était très forte. Mes 
résultats étaient trop choquants pour qu’ils puissent comprendre 
clairement ce qu’ils signifiaient. Cependant, depuis lors, on se 
trouve confronté aux mêmes problèmes dans tous les domaines de 
la thérapeutique qu’on a étudiés correctement. 


+100 % 
Gain thérapeutique 





FIGURE 9.1 Différence de La proportion de patients préférant un nouvel AINS et La 
proportion de patients préférant l'indométhacine dans 34 études croisées. Les 
flèches indiquent deux études aux valeurs extrêmes qui sont probablement 
frauduleuses. 


Les médicaments qui abaissent les lipides sont un autre 
exemple d’un marché marqué par une forte concurrence. Dans les 
études face à face des statines, il n’y a souvent pas d’aveuglement, 
aucune dissimulation de la répartition au traitement (ce qui signifie 
qu’on peut avoir violé la randomisation), le suivi est médiocre et on 
n’effectue aucune analyse selon l’intention du traitement (dans 
laquelle le cheminement de tous les participants est pris en compte, 
y compris celui de ceux qui ont laissé tomber l’étude)"?. Le finan- 
cement provenant du manufacturier du nouveau médicament plutôt 
que du médicament de comparaison, était associé à des résultats 
plus favorables (rapport de cotes = 20) et des conclusions plus fa- 


vorables (rapport de cotes = 35). Ce n’est pas surprenant compte 
tenu du fait que les études face à face des statines ne sont pas con- 
çues correctement et que les doses que l’on compare dans la plupart 
des études ne sont pas équivalentes”. De plus, il n’existe pas 
d’études de bonne qualité qui aient comparé diverses statines pour 
des résultats cliniques pertinents comme les évènements propres à 
la maladie coronarienne. Par contre, au moins 29 études contrôlées 
au placebo ont porté sur de tels évènements, ce qui suggère que 
plusieurs de ces études étaient incompatibles avec l'éthique, 
puisque l’on a refusé aux patients assignés au placebo, l’accès à un 
médicament efficace. 


En examinant la situation en survol, une révision Cochrane 
contenant 48 articles comprenant au total des milliers d’études 
individuelles a trouvé que les études commanditées par l’industrie 
avaient plus souvent des résultats favorables quant à l’efficacité, 
aux effets secondaires et aux conclusions favorisant le médicament 
ou bien le dispositif, en comparaison avec les études qui n'étaient 
pas commanditées par l’industrie!*. 


Les nombreux trucs de l’industrie ont rendu possible, l'impos- 
sible. Il est très rare que le titre d’un article dise tout ce qu’on doit 
savoir mais en Voici un exemple”: « Pourquoi l’olanzapine est 
meilleure que le rispéridone, le rispéridone meilleur que la quétia- 
pine et la quétiapine meilleure que l’olanzapine : une analyse ex- 
ploratoire d'études de comparaison face à face d’antipsychotiques 
de deuxième génération. » Dans une perspective mathématique, 
cela ne devrait pas être possible. Quand A est plus élevé que B et 
quand B est plus élevé que C, C ne peut alors pas être plus élevé que 
A. 


La rédaction par des rédacteurs anonymes (nègres) 


L'information trompeuse des articles originaux de recherche est 
propagée dans une foule de révisions écrites par des rédacteurs 
anonymes et d’autres articles secondaires. La rédaction par des 
rédacteurs anonymes est très néfaste pour la santé publique, 
puisqu'elle trompe les médecins au sujet des avantages et des effets 
nocifs des médicaments'®. C’est aussi une fraude, puisque c’est 
sciemment qu’on trompe les médecins. L'objectif de ne pas dire aux 


lecteurs qui a écrit l’article est de faire croire que celui-ci provient 
d’universitaires éminents et désintéressés plutôt que d’un com- 
manditaire corporatif. 


Les articles rédigés par des rédacteurs anonymes sont par la 
suite cités dans les imprimés commerciaux et d’autres articles écrits 
par des rédacteurs anonymes, comme s’ils constituaient autant de 
vérifications indépendantes de l’efficacité, de l’innocuité et de la 
supériorité sur les autres médicaments. C’est ainsi que les gens du 
marketing publient des articles rédigés par des rédacteurs ano- 
nymes, qui sont utilisés par le même personnel du marketing, une 
manière parfaitement incestueuse de persuader les médecins qui ne 
se méfient pas, d’ajouter foi à ce qu’ils pensent avoir été écrit par 
leurs leaders. 


Si ce n’était pas la tromperie qu’on vise, on s’attendrait à ce 
qu'une compagnie nous révèle le nom l’auteur, qu’il a été payé pour 
écrire l’article qu’on lui a commandé et pour faire paraître l’article 
sous son nom. Mais au lieu de cela, les compagnies se donnent 
grand mal pour trouver des universitaires qui cacheront 
l’escroquerie sous leur signature et pour éviter toute mention du 
travail du « nègre » médical, même dans les remerciements de 
l’article. Les universitaires sont payés pour leur non-travail et 
peuvent recevoir par courrier l’offre d’un paiement de dizaines de 
milliers de dollars simplement pour ajouter leur nom à un article de 
revue qu'ils n’ont jamais lu, article moussant les mérites d’un 
nouveau médicament de la compagnie”. 


La rédaction anonyme corrompt la confiance si essentielle dans 
la communication scientifique. Elle semble donner lieu à une si- 
tuation gagnant-gagnant pour les médecins et la compagnie qui 
partagent l’intérêt de ne jamais dire à personne quoi que ce soit à 
propos de cet arrangement. Cependant, des procès ont permis à tout 
le monde de jeter un coup d’œil sur cette sale affaire. Je commen- 
cerai par décrire à quel point cette pratique déloyale est répandue. 


Une étude des articles sur l’antidépresseur sertraline (Zoloft, 
Pfizer) a montré que durant une période de trois années, 55 articles 
avaient été écrits par une agence de rédaction médicale, Current 
Medical Directions, alors que seulement 41 articles avaient été 
rédigés par d’autres auteurs. Uniquement deux des 55 articles 


mentionnent le travail de rédaction de personnes n’apparaissant pas 
dans la liste des auteurs et fous les résultats étaient favorables à 
Pfizer. 


En 2007, l'International society of Medical Planning Profes- 
sionals ajouta un atelier à son congrès annuel au cours duquel un 
consultant sonna l’alerte sur les dangers liés à la découverte par des 
régulateurs du médicament, d’un plan de publications : « Par 
exemple, une stratégie de publication stipulait : “Nous allons faire 
paraître 80 articles cette année sur un médicament, traitant tous de 
l’utilisation hors indication. Cinquante seront des articles de revue 
pour lesquels nous paierons quelqu'un afin qu’il discute de 
l’utilisation hors indication. liés » 


Nous avons eu accès tant au protocole qu’à la publication de 44 
études lancées par l’industrie et avons utilisé notre échantillon pour 
étudier la rédaction par des rédacteurs anonymes”. Nous n’avons 
trouvé aucun protocole d’étude ni aucun article qui disent d’une 
manière explicite que le rapport de l’étude clinique ou le manuscrit 
devaient être rédigés par les chercheurs cliniques et aucun des 
protocoles ne stipulait que les chercheurs cliniques devaient parti- 
ciper à l’analyse des données. Nous avons trouvé la preuve de ré- 
daction par des rédacteurs anonymes pour 75% des études, propor- 
tion grimpant à 91 % quand on inclut les cas dans lesquels une 
personne se qualifiant pour être auteur, était remerciée plutôt 
qu’incluse parmi les auteurs. Dans la plupart des études, les rédac- 
teurs anonymes que nous avons identifiés étaient des statisticiens, 
mais nous en avons probablement manqué d’autres puisque nous ne 
disposions que d’une information limitée pour identifier l’omission 
potentielle d’autres personnes qui auraient être auteurs. Le proto- 
cole d’une étude est un document important, mais seuls cinq pro- 
tocoles ont identifié explicitement leur auteur. Aucune de ces per- 
sonnes — qui étaient toutes des salariés de la compagnie — ne faisait 
partie de la liste des auteurs des publications ni n’était mentionnée 
sous la rubrique des remerciements, bien qu’un protocole ait précisé 
: « L’auteur de ce protocole sera inclus sur la liste des auteurs. ». Les 
« nègres » travaillent dans l’obscurité la plus complète et redoutent 
la lumière, semble-t-il. 


Une bonne manière de réduire la prévalence des auteurs ano- 
nymes et des invités est d’écrire dans l’article qui a fait quoi, comme 


dans un générique de film. Cette proposition a été formulée par 
Drummond Rennie en 1996 et le Lancet a été le premier périodique 
à l’adopter, en 1997”. Voici un exemple : 


Mile Yank à d’abord conçu puis mis en œuvre cette étude : 
elle a recueilli les données, les a analysées puis interprétées 
et elle a écrit l’article. Le Dr Rennie a aidé à la mise au point 
du concept et à la mise en œuvre de l’étude puis a participé à 
la collecte des données, et fait la révision critique de l’article 
pour une part importante de son contenu intellectuel. 


En vertu des critères internationaux de qualification d’un au- 
teur, les personnes identifiées comme auteurs, doivent avoir fait 
toutes les contributions importantes qui suivent : (1) avoir conçu et 
rédigé l’article ou analysé et interprété les données ; (2) avoir fait un 
premier jet de l’article ou l’avoir révisé pour en critiquer le contenu 
intellectuel important ; (3) avoir approuvé la version finale de 
l’article avant sa publication”. Ces critères ont permis d’étudier si 
les auteurs d’articles de recherche originale du Lancet, méritaient 
d’être auteurs. Bien que Yank et ses collaborateurs aient utilisé une 
définition très conservatrice de l’auteur invité, 44 % des auteurs ne 
satisfaisaient pas ces critères permissifs pour être considérés comme 
auteurs”. 


Les études fondées sur les déclarations des gens 
sous-estimeront les problèmes en raison du préjugé concernant ce 
qui est socialement souhaitable. Pourtant, une étude de ce fype a 
rapporté 13 % de rédaction par des rédacteurs anonymes parmi les 
articles publiés par six périodiques majeurs en médecine et 21 % 
d’auteurs invités”? 


David Healy a décrit l’attitude naïve de certaines compagnies à 
l’égard des médecins. « Nous avons demandé à notre rédacteur de 
rédiger une première ébauche à partir de vos travaux publiés. Nous 
la joignons au présent envoi. » Quand Healy en désaccord avec une 
révision complaisante relative à nouveau médicament avait suggéré 
des modifications, la compagnie lui répondit qu’il avait raté des « 
points importants sur le plan commercial » et publia l’article sous le 
nom d’un autre universitaire”, 


Quand un peu de lumière brille sur les rédacteurs anonymes, 
c’est habituellement sous la formule « XX a fourni une aide édito- 


riale » ce qui signifie que « XX a rédigé l’article », et quand seul un 
mince éclairage franchit les ombres, on apprend que les auteurs 
remercient XX pour son aide. Son aide à quoi ? Avoir préparé le 
café pendant que les cliniciens débordés faisaient l’analyse des 
données ? À peine. 


La machine du marketing 


Avec une pléthore d’articles trompeurs disponibles, il n’est pas 
difficile de laisser le marketing porter le coup fatal, mais le marke- 
ting reste efficace même sans pareille documentation. Ce qui cons- 
titue peut-être l'exemple le plus notoire de ce phénomène dans 
l’histoire de la médecine est lié au traitement des ulcères d’estomac. 
Il y a cinquante ans, les ulcères étaient souvent traités par chirurgie, 
mais James Black de la société américaine Smith Kline & French 
inventa la cimetidine, un médicament qui réduit l’acide de 
l’estomac. Il apparut sur le marché en 1977 sous le nom de Ta- 
gamet”* et Black mérita le prix Nobel. 


Le succès de la compagnie allait être battu en brèche par Paul 
Girolami, un contrôleur financier qui allait se hisser à la direction 
générale d’une société britannique, Glaxo. 


Celle-ci était renommée pour ses formules de lait pour nour- 
rissons et n’avait pas d’activités aux États-Unis. En 1983, Glaxo mit 
en marché un médicament très similaire, la ranitidine (Zantac) en 
recourant à une stratégie très inhabituelle. Au lieu d’offrir le mé- 
dicament à un prix inférieur au Tagamet, le prix était de 50 % plus 
élevé pour suggérer aux gens qu’il s’agissait d’un meilleur médi- 
cament. Ce n’était pas vrai, mais Girolami lança la campagne de 
promotion la plus coûteuse et la plus accrocheuse qu’on ait jamais 
vue. Il recruta des vendeurs de médicaments qui travaillaient déjà 
pour Hoffmann-La Roche aux États-Unis et fit littéralement ex- 
ploser le malaise des brûlements d’estomac. On paya Gallup pour 
faire des enquêtes sur les Américains et Gallup ramena les résultats 
qu’on voulait, établissant que près de la moitié des Américains 
souffraient de brûlements d’estomac chaque mois, ce qui donna 
naissance à la campagne Brüûlements d'estomac à travers 
l’Amérique. Glaxo recruta aussi une célébrité, une actrice qui a 
raconté au public comment Zantac l’avait aidée. 


À peine trois années après ce lancement, Zantac avait dépassé 
les ventes de Tagamet et devint le médicament le plus vendu du 
monde entier, et Girolami fut anobli par la reine Elizabeth. Cela 
ressemblait plus à une intrigue provenant de l’imagination d’un 
romancier qu’à la réalité, mais malheureusement, c’était bien la 
réalité qui montra aussi au monde que même la recherche du niveau 
d’un prix Nobel ne parvient pas à l’emporter sur le marketing. Cela 
changerait l’industrie pharmaceutique pour toujours, comme le 
disent les contes de fée et lança une ère marquée par un horrible 
gaspillage des fonds publics relativement au marketing de 
l’industrie pharmaceutique et par très peu d’efforts pour 
l’innovation. 


Les compagnies pharmaceutiques ont institutionnalisé la 
tromperie”* et Pfizer gagna la course du manque d’éthique. 


Depuis sa fondation en 1849, la compagnie avait fait la preuve 
de son aptitude à persuader les gens de prendre plus de médicaments 
de sorte qu’il n’était pas surprenant qu’elle devienne la plus grande 
compagnie pharmaceutique du monde. Quand son PDG partit à la 
retraite en 2000, il déclara qu’il avait récemment acheté un bateau, 
mais que parce qu’il ne disposait d’aucun endroit où l’amarrer, il 
avait aussi acheté un port de plaisance”. 


Le contrôle très étroit sur l’information peut échapper à 
l’attention de la plupart des médecins, mais il se peut aussi que leurs 
patients pensent autrement”. 


« Ma patiente a lu en diagonale la prescription que je venais de 
lui remettre puis elle a regardé le stylo que j’avais utilisé pour la 
signer. La même marque de commerce apparaissait sur les deux 
objets. Elle ne dit rien, maïs je savais ce qu’elle pensait. » 


Les omnipraticiens se fient à l’industrie pharmaceutique pour 
être leur principale source d’information! "#77, Une étude révèle 
que 6 % disent rencontrer des représentants pharmaceutiques”? et. 
en Australie, 86% des spécialistes avaient rencontré un représentant 
au cours de la dernière année. Des échantillons gratuits de médi- 
caments sont habituellement échangés lors de ces visites?” et ces 
échantillons sont très efficaces pour persuader les médecins 
d’utiliser des médicaments coûteux. C’est ce qui explique que la 
valeur de ces échantillons comptait pour près du quart de tous les 


coûts du marketing en 2004*°. C’est un beau geste de donner gra- 
tuitement une boîte de pilules, mais certains médecins les vendent à 
leurs patients ou les facturent à leur gouvernement”. 


Les médecins sont naïfs d’une manière surprenante et ne 
comprennent pas à quel point 1ls se font manipuler. La plupart des 
médecins sont persuadés que l’information donnée par l’industrie 
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pharmaceutique leur est utile” ”""". Quand on les questionne en 
entretien, ils remettent en cause l’objectivité de l’industrie mais 
tiennent néanmoins pour juste l’information quelle donne, se sen- 
tant capables de séparer l’information crédible de l’information 
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trompeuse” . La vérité — qu’on a démontrée dans plusieurs études de 
recherche — est que les médecins ne sont pas capables de distinguer 
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la vraie information de la fausse . Comment le pourraient-ils 
d’ailleurs alors qu’on ne leur donne que de l’information trom- 
3S 
peuse  ? 


Les médecins croient que leurs actions sont fondées sur 
l’efficacité des médicaments mais des études ont montré que leurs 
croyances suivent de très près les prétentions du marketing. Une 
étude portant sur 85 médecins dont le tiers étaient des spécialistes en 
médecine interne a montré que 71% croyaient qu'une circulation 
sanguine cérébrale entravée était une cause majeure de démence 
sénile et un tiers avaient trouvé que les vasodilatateurs cérébraux 
étaient utiles pour traiter des patients âgés et confus. Pourtant, la 
démence n’est pas causée par une entrave circulatoire et les médi- 
caments ne fonctionnent pas. La moitié de ces médecins croyaient 
aussi qu’un dérivé de la morphine, le propoxyphène, est plus effi- 
cace que l’aspirine, alors qu’il est pire et à peine meilleur qu’un 
placebo. 


Je doute que les mêmes médecins achèteraient un lave-linge 
qui coûte dix fois plus que les autres tout simplement parce que son 
manufacturier aurait comparé son appareil avec les moins coûteux 
et prétendrait que le sien est le meilleur. Mais les services de santé 
sont différents. Les médecins ne sont pas imputables sur le plan 
financier de leurs choix et prescrivent souvent des médicaments qui 
sont dix fois plus chers que d’autres plus anciens, bien que la seule 
information dont 1ls disposent provienne du manufacturier du pro- 
duit le plus cher. 


Parce que le marketing est si efficace, l’industrie lui consacre 
des sommes colossales. Déjà, il y a vingt ans, l’industrie dépensait 
chaque année de 8 000 à 15 000 dollars par médecin aux 
États-Unis”. Les dépenses actuelles dépassent 1 milliard de dollars 
par année aux États-Unis ; on trouve un représentant pharmaceu- 
tique par cinq médecins en cabinet et 12 % d’un échantillon ran- 
domisé de médecins avaient reçu des incitatifs financiers pour par- 
ticiper à des études. Vous et moi payons pour tout cela par nos 
impôts. Nous ne payons pas que le marketing extravagant mais 
aussi le remboursement des médicaments parce qu'ils sont tellement 
coûteux que les gens ne peuvent pas se les payer. 


La rencontre des représentants pharmaceutiques entraîne des 
requêtes d’ajouts au formulaire des médicaments d’une compagnie, 
bien que la plupart des médicaments demandés n’aient qu’un petit 
sinon aucun avantage thérapeutique sur les médicaments existants. 
Cela entraîne des coûts plus élevés pour les médicaments et réduit la 
prescription des médicaments génériques tout en entraînant par 
ailleurs des prescriptions non rationnelles®”. Une étude a montré que 
des médecins étaient plus susceptibles que d’autres de demander 
l’ajout de ces médicaments à la suite de rencontres avec les repré- 
sentants des compagnies (rapport de cotes = 13) ou bien quand ils 
avaient accepté de l’argent de leur part (rapport de cotes = 19)*?. 


Les repas commandités entraînent une augmentation des re- 
quêtes d’ajouts au formulaire, même quand l’information échangée 
au cours du repas sur les médicaments du commanditaire ou de la 
concurrence est incorrecte”. Au cours d’une étude où les repré- 
sentants savaient que leur présentation était enregistrée, 11% des 
énoncés concernant le médicament du commanditaire étaient in- 
corrects mais le favorisaient, alors qu'aucun des commentaires 
portant sur les produits de la concurrence n'était favorable“. On 
peut penser que la situation est bien pire dans les rencontres de 
personne à personne où il n y a pas de témoin. 


Chaque fois que les études de recherche ont examiné des rela- 
tions dose/effet, elles existent bel et bien”. Donc, plus est grande 
l’exposition aux gens de l’industrie, pire c’est pour les patients et 
nos économies nationales. 


Les soi-disant évènements à visée éducative ne font guère 


mieux. Le médicament du commanditaire est toujours présenté sous 
un jour favorable et la prescription change en faveur du médicament 
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du commanditaire ”. 


Une des meilleures choses qu’une compagnie puisse faire est 
d'inviter les médecins dans un hôtel somptueux. Au cours d’un 
voyage aux Caraïbes tous frais payés, les médecins ont appris 
l’existence d’un nouvel antibiotique intraveineux et d’un nouveau 
médicament cardiaque intraveineux”. Il ne se trouva qu’un méde- 
cin sur vingt pour reconnaître que pareil voyage pourrait influencer 
ses décisions de prescrire, les dix-neuf autres le niant. Pourtant 
l’utilisation dans les hôpitaux du premier médicament fit plus que 
tripler tandis qu elle atteignit un peu plus du double pour le second 
médicament, alors qu’il ne survint pratiquement aucun changement 
des profils de prescription pour ces deux médicaments à l’échelle 
nationale. Il est intéressant de constater que ces nouveaux médi- 
caments ne remplacèrent pas des anciens ; ils n’ont fait 
qu’augmenter l’utilisation d’ensemble des médicaments, tout 
comme nous l’avons vu pour d’autres secteurs comme les AINS 
(voir le chapitre 14) et les ISRS (voir le chapitre 17). Pour un motif 
inconnu, les noms de ces médicaments n’ont pas été révélés, mais 
les propriétaires d’hôpitaux et les contribuables paient pour les 
voyages de ce type, plusieurs fois ce qu’ils ont coûté aux compa- 
gnies. 


Il n’est pas surprenant qu’une part importante des revenus de 
l’industrie pharmaceutique provienne des médicaments d’imitation. 
Ils sont rarement meilleurs que les anciens médicaments *”, mais on 
est maintenu dans l’obscurité à ce propos puisque l’industrie évite 
généralement les études comparatives face à face avec des médi- 
caments établis et quand il lui arrive d’en faire, ces études sont 
souvent truquées”'*"“!. Les études financées publiquement qui 
comparent un nouveau médicament avec un médicament établi 
révèlent habituellement qu’on a gaspillé de grosses sommes 
d’argent pour des médicaments qui ne sont pas meilleurs que des 
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médicaments bien moins coûteux ””. 


Une étude provenant de la Colombie-Britannique a montré que 
même en recourant à une définition généreuse de ce qui constitue 
une percée en thérapeutique, 80 % de l’augmentation des dépenses 
en médicaments entre 1996 et 2003 s’expliquait par de nouveaux 


médicaments brevetés qui n’offraient aucune amélioration sen- 
sible*”. Si seulement la moitié des médicaments d’imitation avaient 
été vendus à un prix concurrentiel avec celui d’anciens médica- 
ments, l’État aurait pu épargner le quart de sa dépense totale pour 
les médicaments ordonnancés. 


Les médecins disent ne pas prendre au sérieux les publicités 
des médicaments dans les périodiques, mais ils en sont influencés, 
sinon on ne les y trouverait pas. Un article de 2003 portait sur 287 
publicités pour des médicaments contre l’hypertension ou les 
graisses sanguines et trouva 125 prétentions publicitaires compor- 
tant des références". Pourtant, 23 des références étaient introu- 
vables puisqu'elles renvoyaient à des données dans des dossiers, ou 
bien à des monographies inaccessibles, ce qui signifie qu’elles ne 
constituaient qu’une mise en scène visant à donner une apparence « 
scientifique » à la publicité. 

Une analyse de 109 publicités pleine page, parues dans 10 pé- 
riodiques médicaux renommés, a montré que, dans la moitié des 
cas, ces publicités conduiraient à des prescriptions incorrectes, si les 
médecins ne disposaient d’aucune autre information à propos du 
médicament". 


Un membre de l’industrie qui répondait à un article du BMJ 
dans lequel nous avions comparé les révisions Cochrane avec les 
métas-analyses commanditées par l’industrie d’un même médica- 
ment utilisé pour traiter une même maladie, donna une explication 
amusante du problème des références introuvables sous le titre, « 
Mensonges pharmaceutiques” ». 


Nous avons des médecins provenant des quatre coins du 
monde qui s'amènent en Australie en vols de première classe 
voyageant tous frais payés pour nous vanter les grands mé- 
rites d’un médicament donné. Quand on lit le texte imprimé 
en petits caractères sur les dépliants de la compagnie phar- 
maceutique, on apprend que la plupart des références se 
trouvent dans le « fichier » ou ont été présentées lors d’une 
session du milieu de la nuit au Congrès des cardiologues du 
Darfour. À titre de directeur médical d’une société pharma- 
ceutique, j'ai appris comment faire publier des articles dans 
un périodique, dont l’un promettait publication quand on 


achetait 2000 tirés-à-part au coût unitaire de 10 dollars. 


Pour résumer tout cela, une révision systématique de 58 études 
a montré que l’information provenant de l’industrie pharmaceutique 
entraîne l’augmentation de la fréquence des prescriptions, des coûts 
plus élevés et une réduction de la qualité des prescriptions. II faut 
demander à nos politiciens d’interdire le marketing des médica- 
ments parce qu’il est néfaste***#1? tout comme l’est le marketing 
du tabac, le motif pour lequel on interdit toute publicité des produits 
du tabac. 


Les compagnies pharmaceutiques recourent à la rhétorique 
du libéralisme pour défendre leur droit de faire de la publici- 
té, mais le libéralisme défend le droit des gens de faire ce 
qu'ils souhaitent faire dans la mesure où cela ne cause pas de 
tort à autrui et non pas celui des compagnies à infliger des 
torts gigantesques aux gens et aux sociétés, en toute impu- 
nité"1. 

Présentement, la plupart des médecins sont d’accord pour 
qu’on bannisse les vendeurs de médicaments des fonctions de 
conférenciers”, mais ils sont en cela contradictoires puisque la 
plupart d’entre eux rencontrent des vendeurs chaque semaine*. Et 
cela empire continuellement. En 2004, aux États-Unis, il yaeu237 
000 rencontres et conférences commanditées par des compagnies 
pharmaceutiques et mettant en vedette un médecin vendeur et 134 
000 dirigées par un vendeur de l’industrie. À peine 6 ans aupara- 
vant, les médecins et les vendeurs de l’industrie n’avaient organisé 
ensemble que 60 000 conférences”. 


Parlons maintenant des messages infiltrés. L'industrie dispose 
d’armées de correspondants virtuels payés qui répandent la propa- 
gande pharmaceutique sur Internet, qu’ils déguisent en opinions. En 
outre, la plupart des grands médias ont des relations avec l’industrie 
pharmaceutique. Par exemple, James Murdoch, fils de Rupert 
Murdoch, faisait partie du conseil d’administration de GlaxoS- 
mithKline et la PDG de Time Inc, Laura Lang, a déjà travaillé pour 
Pfizer et Bristol-Mevyers Squibb. Cela aide à expliquer pourquoi on 
voit si souvent paraître des articles dans les médias qui sont des 
copies des communiqués de presse des compagnies sur leurs mé- 
dicaments miracles. Tout comme l’industrie pharmaceutique, les 


médias sont très influents et quand ces deux géants joignent leurs 
forces, les mensonges atteignent leur apogée. L'industrie tente aussi 
de faire des changements dans Wikipédia, histoire d’assurer qu’y 
paraissent aussi des messages moussant la bonne image de 
l’industrie. 


Vendre sous pression ad nauseam 


Les médicaments contre la nausée et les vomissements racontent 
comment les efforts bénévoles de 100000 patients ont été gaspillés à 
cause d’une recherche mal dirigée. L’Ondansetron est un exemple 
classique de cela. Quand on eût examiné soigneusement 108 rap- 
ports d’études, il s’avéra que 14 d’entre eux n’étaient pas fondés sur 
des nouvelles études, mais bien des rapports comprenant des pa- 
tients qui avaient fait l’objet d’un rapport précédent”. Aucun de ces 
rapports additionnels ne comportait une référence au rapport anté- 
rieur, bien que cela soit exigé et plusieurs présentaient un nouvel 
ensemble d’auteurs. Certains avaient regroupé les données de deux 
études, avaient ajouté un nouveau groupe de comparaison et de 
nouvelles données, utilisé un anesthésique différent et d’autres 
nombres de patients ou bien décrit des caractéristiques de patients 
qui différaient de celles des patients du rapport original. On pourrait 
penser qu’il est impossible d'ajouter un groupe de comparaison et 
d'utiliser un anesthésique différent dans une même étude qui a déjà 
fait l’objet d’un rapport ailleurs. 


Les études publiées plus d’une fois étaient les plus favorables. 
Le NET pour prévenir le vomissement par comparaison avec un 
placebo était de 16 dans les études qui n’étaient pas dédoublées et 
de seulement trois dans les études qu’on avait copiées. Les mani- 
pulations qui donnent au lecteur une fausse impression du médi- 
cament n’étaient en général pas identifiées, puisque les articles et le 
manuel citaient l’étude la plus favorable plus d’une fois, comme s'il 
s’agissait d’études distinctes. 


L’Ondansetron a été à l’origine mis en marché par Glaxo 
Wellcome contre la nausée et les vomissements après chimiothé- 
rapie, mais la compagnie souhaitait le vendre aussi pour les pro- 
blèmes postopératoires. En 1993, selon une publicité parue dans le 
BMJ, « Nausées et vomissements postopératoires étaient à reléguer 


aux oubliettes », mais les cinq références étaient des études sur le 
cancer”. En 1994, 18 études de l’Ondansetron comparé au placebo 
étaient parues par comparaison à seulement quatre études compor- 
tant un comparateur actif. Compte tenu de ce qu’il existait déjà 
plusieurs médicaments efficaces, cette surabondance d’études con- 
trôlées au placebo est incompatible avec l’éthique et inutile pour les 
patients et leurs médecins, bien qu elle ait été très certainement utile 
pour le marketing de Glaxo. En effet, bien que l’Ondansetron ait été 
très coûteux, 1l a été beaucoup plus utilisé que des médicaments 
concurrents bien moins coûteux. 


Quand le brevet de l’Ondansetron vint à expiration, il semble 
que son efficacité s’évapora dans la nuit, puisque apparurent 
d’autres « setrons » brevetés beaucoup plus coûteux. L’un était le 
granisetron. Son effet sur la prévention de la nausée post-opératoire 
a été évalué dans la plus grande révision Cochrane qui ait jamais été 
réalisée ®, Elle compte 785 pages et comprend 737 études (103 237 
patients) comparant le médicament avec un placebo ou bien un 
autre médicament, selon les doses et l’espacement dans le temps de 
leur administration. Il s’agit là d’un gaspillage monstrueux de res- 
sources et d’abus, pour des motifs commerciaux, de la confiance 
qu'ont les patients en la recherche médicale. Beaucoup moins 
d’études et de patients auraient amplement suffi pour nous dire ce 
que nous avions besoin de savoir. Toutefois, ces études nous mon- 
trent, par inadvertance, quelque chose au sujet de la fraude et 
d’autres manipulations des données. Les études sur la nausée ne 
montrent pas un profil symétrique comme c’était le cas dans 
l'illustration 9.1 et le préjugé des études comparant le granisetron au 
placebo est colossal (voir l’illustration 8.2). Les effets les plus 
marqués ont été observés dans les petites études et 1l est manifeste 
que plusieurs petites études montrant un effet médiocre, ou bien que 
le placebo avait de meilleurs résultats que le médicament, sont 
manquantes. Le préjugé était presque aussi grand dans les études 
comparant le granisetron à un vieux médicament peu coûteux, le 
dropéridol. Les études effectuées par un auteur particulièrement 
prolifique, Yoshitaka Fujn, étaient aussi pleines de biais; on trou- 
vera un peu plus tard qu’il avait fabriqué les données dans 172 
études dont 126 étaient des études randomisées"*. Il s’agit là d’un 
record mondial. 
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FIGURE 9.2 Erreur systématique [biais] dans Les études comparant Le granisetron 
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En dépit des énormes quantités de données, la révision Co- 
chrane ne parvint pas à conclure quoi que ce soit à propos des dif- 
férences possibles entre les médicaments. Cela doit aussi constituer 
une sorte de championnat du gaspillage en recherche; après 737 
études et 100000 patients, il reste impossible d’en arriver à une 
conclusion fiable, bien qu’il soit si simple d’étudier les nausées et 
les vomissements post-opératoires ! 


J’ai été membre du comité des médicaments de notre hôpital 
pendant 20 ans et, en 2012, les cliniciens voulaient obtenir la per- 
mission d’utiliser d’une manière habituelle de nouveaux médica- 
ments contre les nausées. L’un était le palonosetron, qui coûte 44 
fois plus cher que l’ondansetron et 17 fois plus cher que le grani- 
setron. On nous a dit que dans les études soumises à l’agence du 
médicament pour obtenir l’autorisation de mise en marché, le pa- 
lonosetron avait un effet semblable aux « setrons » plus anciens 
quand on recourait à une chimiothérapie lourde, mais qu’il était 
légèrement supérieur quand la chimiothérapie provoquait moins de 
nausées et de vomissements (81% et 69%, respectivement, ne 


souffraient pas de nausée). Je n’ai pas pu participer à la réunion, 
mais je mis le président du comité en garde contre la publication 
sélective des résultats les plus favorables. J’ai aussi mentionné qu’il 
nous fallait avoir accès aux études non publiées et à leur protocole et 
qu’il serait nécessaire d’effectuer une révision Cochrane complète 
si nous voulions savoir si les nouveaux médicaments étaient vrai- 
ment meilleurs que les médicaments moins coûteux. 


Le procès-verbal de la réunion énonce qu’on se mit d’accord 
pour permettre aux cliniciens d’utiliser les médicaments les plus 
coûteux quand une chimiothérapie lourde était utilisée (où le pa- 
lonosetron n’avait aucun avantage), y compris un médicament qui 
coûtait 300 fois plus cher que le moins coûteux et pour demander 
aux cliniciens d’identifier avec le plus grand soin, les circonstances 
dans lesquelles ces médicaments seraient utilisés. L’expérience a 
montré que de telles recommandations empêchent rarement les gens 
de recourir aux médicaments coûteux, bien qu’il soit impossible 
qu’ils soient vraiment 300 fois meilleurs que les médicaments peu 
coûteux. 


J’ai démissionné du comité des médicaments après 20 années 
de déceptions ininterrompues. Peu importe l’irrationalité ou la fra- 
gilité des arguments, ou le prix exorbitant des nouveaux médica- 
ments, les comités de médicaments font presque toujours plaisir aux 
cliniciens. Je pense que c’est pour éviter les ennuis et les embarras. 
Les chefs de département sont des gens puissants, souvent à la solde 
de l’industrie, et quand il y a trop de plaintes, les gestionnaires 
principaux pourraient ne pas voir leur contrat reconduit. Il faut du 
temps pour dire non, puisque les refus provoquent des protestations 
et les dirigeants manquent déjà de temps. J’ai parlé de ce problème 
avec les présidents de comités des médicaments d’autres établis- 
sements et ils ont aussi fait l’expérience de la tiédeur de l’appui de la 
direction quand sont prises des décisions impopulaires. 


Nous ne nous comportons pas à la hauteur de nos valeurs, en 
tant que professionnels. Les vendeurs de médicaments peuvent 
venir rencontrer les directeurs de département et leur demander s’ils 
présenteront une requête au comité des médicaments, sous l’entente 
tacite que ceux qui refusent de le faire seront en disgrâce lors de la 
prochaine réunion, et c’est ainsi que cela fonctionne”. 


Les interactions entre les médecins et l’industrie étaient 
jusqu’à récemment intéressantes surtout pour les éthiciens en mé- 
decine®®. Ce n’est plus le cas et deux anciens rédacteurs en chef du 
New England Journal of Medicine, Marcia Angell et Jerome Kas- 
sirer, ainsi qu’un ancien rédacteur du BMJ, Richard Smith, ont 
respectivement rédigé un ouvrage au titre significatif, une fois 
qu’ils eurent démissionné de leurs postes de rédacteurs en chef: 


La vérité au sujet des compagnies pharmaceutiques : com- 
ment elles nous trompent et ce qu'il faut faire pour s’en pré- 
munir”? : 
Accepter des pots-de-vin: comment la complicité de la méde- 
cine avec le monde des affaires peut mettre en danger votre 
santé! : 


Le problème des périodiques médicaux*?. 


Les médicaments très coûteux 


J’ai essayé de trouver comment il se fait qu’en comparant les mé- 
dicaments très coûteux aux avantages qu’ils procurent, on continue 
de les utiliser. Le traitement d’un patient avec certains agents bio- 
logiques peut coûter jusqu’à 16000 euros par année au Danemark, 
ce qui est 120 fois plus cher qu’avec un traitement médicamenteux 
conventionnel®. Les agents biologiques sont largement utilisés 
pour traiter l’arthrite rhumatoïde mais une méta-analyse a montré en 
2010 qu’ils ne sont pas meilleurs pour retarder les lésions articu- 
laires qu'une combinaison de deux médicaments antirhumatoïdes 
peu dispendieux (MAR). Il est malheureux que la méta-analyse ait 
été publiée quatre mois trop tard. La Ligue européenne contre le 
rhumatisme (LER) avait affiché de nouvelles recommandations 
stipulant que les agents biologiques devraient être commencés sans 
avoir fait l’essai du traitement avec une combinaison de MAR chez 
les patients dont l’arthrite répondait médiocrement au traitement 
avec un seul MAR. 


Les recommandations de la LER étaient fondées sur la révision 
d’une fraction de toutes les études publiées mais une fois qu’un 
organisme a publié de nouvelles consignes de pratique, il est ex- 
trêmement difficile de les changer même quand, comme c’est ici le 


cas, des milliards d’euros pourraient être épargnés chaque année 
dans l’UE (pour le seul Danemark, le coût des agents biologiques 
fut de 130 millions d’euros en 2011). Les auteurs de la méta-analyse 
ont récemment complété une autre méta-analyse en réseau encore 
plus raffinée qui a confirmé leur premiers résultats (Graudal, 
communication personnelle). 


En 2010, le BMJ a rapporté qu’un vaccin — non pas pour pré- 
venir le cancer, mais pour traiter le cancer métastatique de la pros- 
tate — avait été approuvé par la FDA. Il en coûte 93 000 dollars 
pour trois doses et qui pourrait savoir si les médecins tenteront 
d’utiliser d’autres doses s’ils ne voient pas le résultat anticipé, qui 
est une extension de la durée de la vie d’environ quatre mois. 


En 2012, le Danemark a convenu de payer pour un médicament 
contre le mélanome métastatique qui coûte environ 100 000 dollars 
par patient et qui prolonge la vie de 3,5 mois®, Les oncologues ont 
vendu cette idée au public en prétendant que 10% des patients en 
guériraient”, bien que les études cliniques ne justifiaient, en aucune 
façon, cette interprétation plutôt généreuse. Un membre du groupe 
de travail qui a décidé de payer pour obtenir ce médicament ne 
pouvait pas voir en quoi il y avait un problème avec le fait qu’elle 
recevait de l’argent de la compagnie qui allait profiter de sa déci- 
sion, En 2006, un nouveau médicament pour le cancer de la tête et 
du cou coûte environ 110000 dollars par an”. 


Pour moi, le trophée de la futilité appartient à l'erlotinib pour le 
traitement du cancer du pancréas. Tant la FDA que l’EMA l’ont 
approuvé bien qu’il ne prolonge la vie que d’une dizaine de jours et 
qu’il soit toxique. Il coûtera près de 500000 dollars pour le gain 
d’une année de vie (soit, pour chacun de 36 patients, 10 jours qui ne 
seront même pas plaisants)/° : 


Des exemples de médicaments encore plus coûteux sont pré- 
sentés dans le chapitre 20 mais en voici un concernant un médica- 
ment qui ne fonctionnait pas. L’antitrypsine alpha-1 intraveineuse 
est utilisée dans certains pays pour traiter les patients atteints d’une 
maladie pulmonaire héréditaire caractérisée par un déficit 
d’antitrypsine alpha-1. Certains pneumologues étaient parvenus à 
persuader une majorité du Parlement danois de rembourser le mé- 
dicament qui peut coûter jusqu’à 116000 euros par an et par patient, 


médicament qu’on devra utiliser pendant des années vu que la dé- 
térioration de la fonction respiratoire est lente, et encore plus lente 
quand on ne fume pas. Avant que la décision ne soit arrêtée, on me 
demanda de réviser les études et j’ai trouvé qu’il n’y avait aucune 
preuve de l’efficacité du médicament. Il ne m’a fallu que quatre 
semaines pour produire le rapport, qui fut publié plus tard”. Il aida 
les politiciens à refuser de rembourser le médicament, ce qui aura 
épargné aux contribuables danois, au moins 30 millions d’euros par 
an. 


Il y a quelque chose qui cloche dans notre manière d’établir des 
priorités. Le traitement le plus intensif et le plus coûteux est souvent 
administré dans les dernières semaines sinon les derniers jours de la 
vie. Il serait bien préférable d’utiliser ces précieux derniers mo- 
ments pour mieux aimer nos proches, plutôt que d’être asservis aux 
affres de la chimiothérapie dans un combat qu’on ne peut pas ga- 
gner, de toute façon. 


Des idées aussi simples ont de farouches ennemis dans les 
groupes d’intérêts. Après que des médecins renommés eurent pu- 
bliquement déclaré qu’ils refuseraient la chimiothérapie s’il adve- 
nait qu’ils aient un cancer létal”?, le président de la Société danoise 
du cancer, Frede Olesen, les réprimanda en disant qu’ils avaient lésé 
la confiance entre les patients et leurs médecins”. Ils n’ont rien fait 
de cela et plutôt donné un très bon conseil au public. Pourquoi les 
patients n’auraient-ils pas droit aux mêmes privilèges que les pro- 
fessionnels de la santé ? Bien peu d’oncologues et d’infirmières 
sont disposés à accepter la chimiothérapie que leurs patients endu- 
rent pour des avantages minuscules”. Chez les patients plus âgés, le 
traitement agressif est encore plus déraisonnable. Ce qui leur im- 
porte le plus, c’est le maintien de leur indépendance et de leur di- 
gnité” et non pas quelques semaines intolérables de plus. 


Ce qui est encore plus remarquable, c’est que l’attitude con- 
servatrice que les sociétés du cancer n’aiment guère peut, en cer- 
tains cas, non seulement améliorer la qualité de vie des patients 
aussi leur permettre de vivre plus longtemps. Une étude randomisée 
de patients récemment diagnostiqués d’un cancer du poumon mé- 
tastatique a montré que les patients assignés hâtivement aux soins 
palliatifs recevaient moins de traitements agressifs et vivaient trois 
mois plus longtemps”. Les médicaments peuvent tuer même quand 


on se trouve en fin de vie. 


Les exagérations au regard de l’hypertension 


Ce dont on a le plus besoin pour freiner l’explosion des dépenses sur 
les nouveaux médicaments et leurs effets nocifs, ce sont d’études 
indépendantes des médicaments. Une étude de cette nature, l’étude 
ALLHAT de 2002, montre la puissance des forces de résistance du 
complexe médico-industriel. Comptant 33 357 patients, c’est la plus 
grande étude de l’hypertension jamais réalisée". On y comparait 
quatre médicaments : la doxazosine (un bloqueur alpha de Pfizer), 
l’amlodipine (un bloqueur des canaux calciques de Pfizer), le lisi- 
nopril (un inhibiteur adréno-corticoïdien de Pfizer) et le chlortha- 
lidone (un diurétique). Le groupe doxazosine fut arrêté avant le 
terme de l’étude parce que le médicament était manifestement in- 
férieur. Toutefois, Pfizer lança une campagne pour limiter les dé- 
gâts, campagne qui se révéla efficace puisqu'il n y eut aucun déclin 
des ventes la même année. Quand l’étude ALLHAT fut présentée 
dans un grand congrès en Californie, Pfizer invita les médecins à 
une visite guidée, histoire de s’assurer qu’ils n’apprennent rien au 
sujet des résultats”. 


Dans un communiqué de presse, l’ American College of Car- 
diology incita les médecins à cesser d’utiliser le doxazosine mais 
cette exhortation fut changée quelques heures plus tard après que 
Pfizer eut contacté le Collège, qui disait maintenant que les méde- 
cins devraient réévaluer son utilisation /”. Recommandation plutôt 
malencontreuse au sujet d’un médicament dont on vient de faire la 
preuve qu’il est inférieur, mais on peut penser que les dons de Pfizer 
au Collège, qui excédaient 0,5 million de dollars par an, ont joué 
leur rôle. L'étude ALLHAT a démontré que le moins coûteux des 
quatre médicaments étudiés, le diurétique, était aussi le meilleur. Le 
président du comité de direction de l'étude ALLHAT, Curt Furberg, 
a estimé que l’utilisation des bloqueurs des canaux calciques et des 
bloqueurs adrénocorticoïdiens coûtaient un excédent de 8 à 10 
milliards de dollars sans apporter aucun avantage aux patients et 
dans certains cas, en augmentant les risques. L'utilisation de mé- 
dicaments médiocres avait provoqué de l’insuffisance cardiaque 
chez 40 000 patients aux États-Unis qui avaient aussi dû payer 20 
fois plus cher pour ces médicaments médiocres’. 


C’est sans surprise aucune que ces résultats provoquèrent une 
immense « controverse » véhiculée par des lettres et des articles 
innombrables écrits par des médecins apparemment indépendants 
mais qui n’étaient que des intellectuels à gages de l’industrie. 


Un article de 2003 a rapporté que l’autre médicament de Pfizer 
inclus dans l’étude ALLHAT, l’amlodipine, était le médicament 
anti-hypertension le plus vendu en Norvège, même s’il était 10 fois 
plus coûteux qu’un diurétique et en dépit du fait que la preuve de 
son effet préventif de la maladie cardiaque soit inexistante”. Si les 
médecins avaient utilisé un diurétique plutôt que l’amlodipine, 750 
millions de dollars auraient été épargnés chaque année en Alle- 
magne, au Royaume-Uni et aux États-Unis”°. En 1996, l’amlodipine 
était le médicament le plus annoncé dans le New England Journal of 
Medicine, alors qu’on y trouvait aucune publicité de diurétique*”. 
L'étude ALLHAT n’a pas été publiée dans ce périodique mais dans 
le JAMA. 


Un article de 2009 a rapporté que la différence entre le coût du 
moins cher des inhibiteurs ACE et celui du plus coûteux était un 
facteur de 30 et que le Danemark pourrait épargner 40 millions 
d’euros par an en utilisant le médicament le moins coûteux*!. Cela 
semblait ne faire aucun mystère, mais on se trompait. Le président 
de la Société danoise de l’hypertension, Hans Ibsen, déclara qu’il 
faut être très prudent pour changer les médicaments des patients 
dont la tension artérielle est bien contrôlée tandis qu’un autre spé- 
cialiste de l’hypertension, Ib Abildgaard Jacobsen déclara qu’il 
avait changé les médicaments d'une foule de patients sans aucun 
problème. Lequel des deux spécialistes était à la solde de l’industrie 
? Cela n’est pas un mystère ! 


Une année plus tard, Ibsen a partagé ses idées avec nous. Il 
avait soutenu à l’origine, l’utilisation du losartan, le premier anta- 
goniste des récepteurs d’angiotensine II, mis en marché par Pfizer, 
l’un des bienfaiteurs d’Ibsen*?. Quand on introduisit des médica- 
ments de la même famille, Ibsen les recommanda bien qu’ils aient 
été de 10 à 20 fois plus coûteux que le losartan, pour le motif que la 
recherche sur l’hypertension disparaîtrait du Danemark si l’on 
n’utilisait pas ces médicaments coûteux. À ce propos, Ibsen était 
soutenu par le directeur médical de Novartis, un autre de ses bien- 
faiteurs, qui avait affirmé que Novartis faisait de la recherche pour 


introduire ses produits sur le marché pour qu’on les utilise et que sa 
société ne voyait pas grand avenir pour les études au Danemark si 
elles n’étaient pas suivies de ventes. Il L’attitude de Novartis — qui 
vendait l’un des plus coûteux des nouveaux antagonistes des ré- 
cepteurs d'angiotensine II était plutôt téméraire, car 1l pas tenté de 
cacher le fait que sa « recherche » n'en était pas, mais constituait du 
marketing. Un collègue qui, tout comme moi, est membre des 
Médecins sans commanditaires, me fit remarquer les révélations 
étonnantes, stipulant que lorsque l’objectif de la recherche est 
d’enseigner aux médecins à utiliser des médicaments beaucoup trop 
coûteux, il serait préférable que cette recherche soit menée ail- 
leurs*”. Nous aurions pu avoir épargné 67 millions d’euros dans une 
seule année, si tous les médecins avaient utilisé le losartan*”, ce qui 
constitue une énorme somme d’argent pour un petit pays. 


Je rappelle cette histoire parce que je ne peux pas me souvenir 
d’une autre dans laquelle les gens ont été aussi francs sur leurs 
motifs louches. Une fois, Ibsen m’interpella dans l’un de nos pé- 
riodiques médicaux disant que je devrais être plus sympathique 
envers l’industrie pharmaceutique et reconnaître l’importance du 
travail réalisé par des chercheurs sincères en collaboration avec des 
compagnies pharmaceutiques sincères. En guise de réponse, je 
demandai ce qu’Ibsen signifiait par une compagnie sincère et je 
soulignai qu’il collaborait avec Merck, Pfizer, AstraZeneca et No- 
vartis, toutes des compagnies ayant eu à payer des amendes gigan- 
tesques pour fraude tandis que des dizaines de milliers de patients 
avaient perdu la vie à cause des crimes de Merck et Pfizer“. Puisque 
ces patients sont morts d'évènements cardiaques, que les experts en 
hypertension s’emploient à éviter, on aurait pu s’attendre à ce 
qu’Ibsen refuse de collaborer avec pareilles compagnies jusqu’à la 
fin de sa vie professionnelle, plutôt que de les qualifier de sincères. 
Les médecins ont une capacité remarquable de déni alors que les 
proches endeuillés ne peuvent nier que leurs bien-aimés sont morts 
pour avoir consommé un médicament dont ils n’avaient pas besoin. 


Les organismes de patients 


Un chapitre sur la vente sous pression ne serait pas complet sans 
mentionner le rôle tenu par les organismes de patients. Ils sont 
habituellement financés par — et parlent avec la même voix que — la 


grande industrie pharmaceutique. En 2006, une campagne paneu- 
ropéenne sur le cancer, Cancer United, a été présentée comme un 
effort original déployé par une coalition de médecins, d’infirmières 
et de patients pour promouvoir l’égalité de l’accès aux soins du 
cancer partout dans l'UE. Elle était entièrement financée par 
Roche, le plus grand colporteur de médicaments du monde (voir le 
chapitre 3) et fabricant de médicaments contre le cancer, dont cer- 
tains sont excessivement coûteux, par exemple l’Herceptin pour le 
cancer du sein et l’Avastin pour le cancer de l’intestin. Le secréta- 
riat de la campagne était assuré par la firme de relations publiques 
de Roche et la principale étude sur laquelle était fondée toute la 
propagande avait été commanditée par Roche. Le rapport de l’étude 
avait été écrit par Nils Wilking de l’Institut Karolinska de 
Stockholm et Bengt Jünsson de l’École des sciences économiques 
de Stockholm. L’étude avait bénéficié de beaucoup de publicité 
mais elle était sérieusement défectueuse et ses conclusions n’étaient 
pas soutenues par les données*. Dans la conclusion, on pouvait lire 
: « Il est manifestement dans le meilleur intérêt des patients souf- 
frant de cancer, que les nouveaux traitements médicamenteux 
prometteurs leur soient rendus accessibles le plus rapidement pos- 
sible. L'accès limité ou tardif aux médicaments contre le cancer 
peut avoir un impact réel sur la survie des patients. » 


Il s’agit là du discours habituel des compagnies pharmaceu- 
tiques et le matériel de propagande stipulait que la campagne visait 
à recueillir un million de signatures et insisterait auprès de la 
Commission européenne pour obtenir une stratégie englobant toute 
l’Union européenne. La présidente de la Coalition européenne des 
patients atteints de cancer se retrouva membre du comité exécutif de 
la campagne sans qu’on lui ait demandé sa permission. Elle et des 
membres du Parlement européen, démissionnèrent du comité exé- 
cutif. Le président du comité exécutif, le professeur John Smyth qui 
a commis une inconduite éditoriale alors qu’il était le rédacteur du 
European Journal of Cancer, en relation avec l'une de nos études du 
dépistage par mammographie"”, écrivit l’avant-propos du rapport 
Karolinska, déclarant que la campagne était son idée et formulant le 
vœu que les gens cessent de voir l’industrie comme un ennemi. 


Le novoseven pour les soldats qui saignent 


En 2011, Novo Nordisk accepta de payer 25 millions de dollars pour 
régler à l’amiable, sa responsabilité civile découlant de la promo- 
tion illégale de son médicament contre l’hémophilie, le NovoSe- 
ven”. L’hémophilie est une maladie très rare, mais Novo a fait la 
promotion de son médicament, lequel contient du facteur VII d’une 
manière illégale auprès des professionnels de la santé, le présentant 
comme un produit coagulant à utiliser chez les victimes de trauma- 
tismes et dans des circonstances analogues. Cela suscita la présen- 
tation de réclamations aux programmes de soins de santé du gou- 
vernement pour des services qui n’étaient pas remboursables par ces 
programmes. Le cas fit l’objet d’une poursuite impliquant un lan- 
ceur d’alerte et une entente d’intégrité corporative de grande portée 
avec le ministère de la Santé. 


Le ministère de la Justice a allégué que Novo avait corrompu 
des médecins influents de l’armée américaine pour qu’ils emploient 
et promeuvent le NovoSeven et aussi procuré des incitatifs illégaux 
aux chercheurs*”. La compagnie s’est engagée dans une «entreprise 
frauduleuse impliquant le recours aux pots-de-vin et la promotion 
de l’utilisation hors indication » pour augmenter ses ventes, les- 
quelles ont triplé en cinq ans pour atteindre 750 millions de dollars 
en 2004 et dépasser le milliard de dollars en 2007. Les activités 
comprenaient les conférences, la participation à des comités con- 
sultatifs et des allocations de recherche sans restriction pour les 
gens travaillant à l’Institut de la recherche en chirurgie de l’armée 
des États-Unis. 


En 2005, une étude lourdement manipulée de 301 patients 
victimes de traumatismes graves entraînant hémorragie a été pu- 
bliée dans un périodique peu connu, soutenant l’efficacité du No- 
voSeven”?. Si cela avait été vrai, c’eût été sensationnel et l’on se 
serait attendu à ce que cette étude paraisse dans le New England 
Journal of Medicine ou le Lancet, accompagnée de grosses com- 
mandes de tirés-à-part. Le résumé était très trompeur et décrivait 
deux études alors qu’il ne s’agissait que d’une seule étude. 
L’analyse des données était sérieusement trompeuse, utilisant un 
nouveau résultat qui n’était pas mentionné dans le protocole et un 
nombre arbitraire de transfusions et retirant de l’analyse les patients 


qui mouraient dans les 48 premières heures. Le tripotage des don- 
nées était tellement maladroit qu’il était relativement facile de voir 
que l’étude n’avait démontré aucun effet. 


L'étude était commanditée par Novo et comptait parmi les 
auteurs un salarié de Novo et quatre médecins à la solde de Novo. 
L'article a été réduit en charpie par les experts, ainsi que dans le 
périodique où il parut et où l’on parla à son sujet de « blanchiment 
d’information”! », mais le directeur de la recherche de Novo, Mads 
Krogsgaard Thomsen, soutint que c’était les médecins qui propo- 
saient des conclusions favorables et que la compagnie n’avait eu 
qu’une contribution limitée à l’article”. C’est difficile à croire 
puisque le statisticien était aussi de Novo. Un médecin de mon 
hôpital avait eu accès au protocole ce qui lui permit de prendre 
connaissance des manipulations. Certaines personnes ont cru en 
cette parodie de la science et Novo lança une nouvelle étude à la- 
quelle mon hôpital a refusé de participer. Nous en avions déjà assez 
vu. 


En 2006, cinq médecins de la FDA ont rapporté que 185 évè- 
nements thromboemboliques avaient été associés à NovoSeven*” 
En avril 2011, deux grandes études concluaient qu’il n’y avait au- 
cune preuve que le médicament prolongeait la vie pour aucune de 
ses utilisations hors indications. En outre, dans certaines études 
d’accidents cérébro-vasculaires et de chirurgie cardiaque, le No- 
voSeven augmentait le risque d’accident vasculaire cérébral et de 


crise cardiaque. 


Ce qui exaspéra le plus Sidney Wolfe de Public Citizen est la 
manière avec laquelle Novo s’employa pendant des années à inciter 
les médecins à endosser les utilisations hors indications du Novo- 
Seven pour ensuite publier un avertissement disant que le médi- 
cament pouvait provoquer des caillots potentiellement fatals quand 
le médicament était employé chez des patients ne souffrant pas 
d’hémophilie. Novo a fait la promotion du NovoSeven pour les 
soldats de 2005 à 2007 avec des conférences et des séminaires 
portant des titres comme: « Arrêtons l’hémorragie! Gestion de 
l’hémorragie dans le traitement militaire des traumatismes, Réa- 
nimation en situation de crise, en Iraq, Effet des produits sanguins 
sur la survie de patients souffrant de blessures de combat”. La 
compagnie s’en tira facilement en termes des indemnités quelle eut 


à payer et personne ne fut emprisonné. 


Novo nia tout méfait®”, et dans une entrevue à la radio danoise, 
en 2008, Mads Krogsgaard Thomsen déclara que les experts sa- 
vaient que le médicament fonctionnait même si l’on ne pouvait pas 
en faire la preuve scientifiquement et que c’était là le motif expli- 
quant son utilisation répandue”. Un commentaire intéressant pro- 
venant du directeur scientifique d’une compagnie qui avait créé un 
médicament-vedette avec rien. Ce sont là les mêmes arguments que 
ceux des promoteurs de médecines alternatives. 


10. L'IMPUISSANCE DE LA RÉGULATION DES 
MÉDICAMENTS 


Si les Américains connaissaient quelques-unes des affaires 
traitées à la FDA, ils ne prendraient jamais autre chose 
qu'une aspirine Bayer. 


Len Lutwalk, scientifique de la FDA! 


Nous n’avons pas de médicaments sécuritaires. L'industrie phar- 
maceutique se contrôle plus ou moins toute seule ; nos politiciens 
ont affaibli les exigences réglementaires au cours des ans puisqu'ils 
sont plus préoccupés par le fric que par la sécurité des patients ; il y 
a des conflits d’intérêts dans les agences du médicament; le système 
est fondé sur la confiance bien qu’on sache que l’industrie ment; et 
quand des problèmes surviennent, les agences du médicament re- 
courront à des pseudo-solutions qu’elles savent inaptes à résoudre le 
problème. 


J'ai le plus grand respect pour le travail des scientifiques 
consciencieux dans les agences du médicament. Ils ont empêché 
l’autorisation de plusieurs médicaments inutiles ou nuisibles et ont 
retiré bien des médicaments du marché. Toutefois, ils travaillent 
dans un système fondamentalement défectueux dans lequel, le bé- 
néfice du doute est toujours accordé à la protection des intérêts des 
compagnies et non pas à la protection de ceux des patients. 


Cela devient manifeste quand on compare les médicaments aux 
voitures. Ma voiture de 15 ans doit être inspectée deux fois par an. 
S1 je me présentais la prochaine fois sans ma voiture mais avec 10 
mètres de documents et que je disais aux inspecteurs qu’ils n’ont 
pas à examiner ma voiture mais l’énorme pile de documents dans 
lesquels sont colligés les résultats des tests que j’ai soigneusement 
administrés à ma voiture, ils penseraient que je suis devenu fou. 


N’est-il pas alors incroyablement excessif que nous ayons ac- 
cepté un système dans lequel c’est exactement ce que fait l’industrie 
pharmaceutique ? La documentation clinique pour tout juste trois 
médicaments peut occuper jusqu’à 70 mètres de cartables (voir le 
chapitre 1). Dans mes 10 mèêtres de documents, j’aurais pu avoir 
caché quelque part que mes freins étaient défectueux sans que les 
inspecteurs ne l’aient jamais relevé. De la même manière, des 
procès ont révélé que les compagnies pharmaceutiques peuvent 
cacher des effets graves dans les montagnes de documentation, 
effets que les agences du médicament ne relèveront jamais. La 
différence est que si mes freins font défaut, je pourrai me tuer et 
peut-être tuer quelques autres personnes alors que lorsqu'une 
compagnie cache les effets mortels de son médicament alors qu’il 
pourrait tuer des dizaines de milliers de gens. Il faudrait que nous 
soyons beaucoup plus prudents avec les médicaments que nous le 
sommes avec les véhicules, mais nous ne le sommes pas. 


Pourquoi avoir créé un système dans lequel l’industrie est son 
propre juge alors qu’il est tellement manifeste que c’est insensé ? 
L'évaluation des médicaments devrait être une entreprise publique 
alors qu’elle ne l’est pas, et l’argent de l’industrie est partout : même 
nos agences du médicament sont payées par l’industrie et se font 
donc concurrence pour être la plus attrayante. 


Un autre problème fondamental est qu’il s’agit d’un jugement 
de valeur — non d’une question scientifique — de décider qu’un 
médicament est trop dangereux malgré ses avantages. Que faut-il 
faire d’un médicament qui tue relativement peu de gens alors qu’il 
améliore la situation d’une foule de malades ? Il n'existe pas de 
règle d’or pour éclairer de tels jugements et les régulateurs ne font 
pas mieux que les citoyens ordinaires pour établir où l'on doit tracer 
la ligne de démarcation. Malheureusement, les régulateurs ne con- 
sultent pas la population; 1ls consultent des gens impliqués dans des 
conflits d’intérêts ; des gens des compagnies qui possèdent le mé- 
dicament et des spécialistes dont un grand nombre ont des conflits 
d’intérêts financiers en relation avec les médicaments qu’ils éva- 
luent. Les régulateurs eux-mêmes peuvent aussi avoir des conflits 
d’intérêts financiers et même quand ils n’en ont pas, les avantages 
découlant d’une décision favorable pourraient se trouver juste à 
côté, sous la forme d’un poste lucratif dans une compagnie. 


Les conflits d'intérêts dans les agences du médicament” 


Les conflits d’intérêts financiers sont très nombreux en régulation 
des médicaments’ ” et les régulateurs peuvent faire un va-et-vient 
entre l’industrie et les agences du médicament, c’est le phénomène 
de la « porte tournante ». Le commissaire de la FDA, Lester 
Crawford, a quitté l’agence après le scandale du Vioxx (voir le 
chapitre 13). Crawford avait autorisé le Vioxx, un médicament de 
Wyeth et après avoir démissionné, il devint conseiller cadre de la 
firme de relations publiques de Wyeth, Policy Directions Inc. 
Crawford fut plus tard mis à l’amende pour 90000 dollars après 
avoir faussement déclaré qu’il avait vendu ses actions de compa- 
gnies relevant de la régulation de la FDA alors qu’il était resté 
propriétaire de ces actions”. Ces actions comprenaient des titres de 
Pepsico qui vend des boissons sucrées et de la restauration rapide 
rendant les gens obèses pendant qu’au même moment, Crawford 
présidait le groupe de travail de la FDA sur l’obésité®. 


On s’est posé des questions au Danemark aussi quand le ré- 
gulateur de médicament ayant aidé Nycomed à obtenir une autori- 
sation pour une pilule amaigrissante, Letigen (signifiant « mince à 
nouveau ») s’en alla directement à un poste de direction de la 
compagnie qui allait commercialiser le médicament. Letigen était 
un mauvais médicament. Il contenait de l’éphédrine et on le retira 
plus tard du marché en raison de ses effets cardiovasculaires délé- 
tères. 


Les membres des comités consultatifs des agences du médi- 
cament contribuent aussi à la corruption de l’intégrité scientifique. 
Certains travaillent pour les deux parties et 1ls extorquent les com- 
pagnies pharmaceutiques en exigeant des honoraires de consultant, 
inhabituellement élevés, ce que les compagnies peuvent difficile- 
ment refuser quand elles souhaitent faire approuver des médica- 
ments. Il est manifeste que les gens payés par l’industrie pour être 





* NDT. Une agence du médicament est un organisme gouvernemental respon- 
sable de réglementer tous les produits utilisées pour traiter les maladies. La 
réglementation comprend la vérification de l'efficacité, de l'innocuité des produits 
et la définition des conditions d'utilisation correcte de ces produits et des règles 
régissant leur distribution et leur utilisation par la population. 


sa voix dans les réunions de comité ne peuvent pas être aussi dé- 
fenseurs des patients, ce qui signifie que leur rôle « d’expert indé- 
pendant » n’existe pas. 


Les agences du médicament ne satisfont pas aux lois sur 
l’impartialité de l’administration publique bien qu’il ne semble pas 
difficile d’y arriver. Au Danemark, par exemple, un expert n’a pas 
le droit de donner des conseils sur des sujets où il a un conflit 
d'intérêts susceptible d'influencer l’avis, quand c’est possible 
d’obtenir un avis qualifié d’un expert sans conflit. Il y a quelques 
années, une tempête médiatique a été déclenchée quand l’ Agence 
danoise du médicament a recruté la psychiatre Bente Glenthgj dans 
son comité d’enregistrement, lequel ne fait pas que donner des avis 
mais prend aussi des décisions concernant l’approbation de nou- 
veaux médicaments”. Elle avait plusieurs conflits d’intérêts avec les 
compagnies pharmaceutiques mais ne pouvait pas voir en quoi cela 
posait un problème. C’est virtuellement ainsi que tout le monde 
évalue ses conflits d’intérêts financiers : pas de problème. 


L’agence du médicament s’est défendue en disant qu’il était 
impossible d’obtenir l’expertise dont elle avait besoin sans accepter 
des gens en conflit d'intérêts. Cet argument était impossible à ava- 
ler. En 2011, il y avait 1201 psychiatres enregistrés au Danemark, 
dont 92 (8%) avaient la permission de travailler pour une société 
pharmaceutique. L'agence du médicament voulait nous faire croire 
qu'aucun de 1109 autres psychiatres n’était qualifié. Pourtant le 
ministère de la Santé lui accorda l’exemption de la loi à la condition 
qu elle ne participe pas aux cas où l’on pourrait douter de son im- 
partialité. Un instant ! Si elle ne pouvait pas intervenir dans des cas 
où elle est experte, en psychiatrie, il ne restait plus de justification 
pour la garder à l’agence. Il va de soi qu’on ne fit rien. La pseu- 
do-solution était en place. 


Le cas danois est exemplaire. Ce que les agences du médica- 
ment font partout dans le monde, ce n’est pas d’éviter le recours à 
des experts en conflit d’intérêts mais de leur demander de déclarer 
ces conflits. Qu’on me pardonne la comparaison mais je la crois 
pertinente : quelle confiance aurait-on dans un service de police 
dont les détectives inviteraient, de routine, des repris de justice à 
travailler avec eux, une fois que ces criminels auraient déclaré que 
leur conflit d’intérêts était leur espoir que le cas ne soit jamais ré- 


solu (pour le motif que le crime aurait été commis par certains amis) 
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Les scientifiques des agences du médicament ne sont pas ex- 
posés qu’à une industrie très puissante, ils le sont également à leurs 
propres supérieurs et à leurs comités consultatifs qui peuvent avoir 
des motifs moins avouables d’orienter leurs décisions. Les patrons 
ferment souvent les yeux parce qu’ils dépendent du revenu lié aux 
frais d'approbation et de la bonne volonté politique, et parce que les 
questions concernant les effets nocifs sont porteuses d’ennuis. Il se 
développe une culture dans laquelle plusieurs décisions sont prises 
que les citoyens n’auraient pas laissé passer s’ils avaient été repré- 
sentés aux comités-conseil des médicaments. 


C’est ce qu’on appelle la théorie de la capture de l’emprise 
réglementaire. Les régulateurs en viennent à travailler si étroitement 
avec l’industrie qu’ils régulent qu’il devient inévitable que des 
amitiés se développent et qu’ils acquièrent une meilleure compré- 
hension des problèmes de l’industrie et de ses positions que de ceux 
des patients qui restent des anonymes. L’industrie cesse donc d’être 
régulée efficacement et les agences s’engagent dans des négocia- 
tions amicales et prolongées avec l’industrie plutôt que d’agir quand 
survient un danger pour la santé de la population”. C’est ce qui 
explique pourquoi la culture au sein de la FDA a la réputation d’être 
fondée sur l’intimidation, la crainte et un préjugé trop favorable à 
l'industrie! *®!?, La population générale est vue comme une masse 
hystérique et irrationnelle qu’on devrait mettre à l’abri de toute 
suggestion liant des effets nocifs à des produits réglementés”, 
Pourtant, 1l est curieux que les citoyens prennent part à la planifi- 
cation des villes d’une manière démocratique, alors qu’ils ne sont 
pas censés savoir ce qui se passe dans les agences du médicament. 


En 2006, l’Institut de la médecine a écrit un rapport critique 
suggérant des changements radicaux”, mais la réponse de la FDA 
n’était pas adéquate et démontrait une incompréhension presque 
complète de l’ordre de grandeur des changements requis pour ins- 
taurer une culture favorisant la sécurité *. Quand des scientifiques 
de la FDA trouvent des signes d’effets nocifs graves, ils sont sou- 
vent désavoués par leurs supérieurs — allant même jusqu’à 
l’empêchement de présenter leurs découvertes des effets mortels de 


ES 


médicaments à des réunions des comités consultatifs — voire à 


l'affectation à un autre poste", Et cela ne s’arrête pas là. 


Comme on l’a décrit au chapitre 3, la FDA a accepté des données de 
sécurité qu elle savait être frauduleuses ?, et— à plusieurs occasions — 
des données montrant clairement que le médicament n’était pas 
sécuritaire. 

Quand on considère ce qui se passe après l’approbation, rien ne 
justifie la confiance aveugle dans les agences du médicament non 
plus. Elles sont beaucoup trop lentes à réagir aux effets létaux des 
médicaments, quand elles réagissent 7171571 Une raison est que, 
fort malheureusement, la régulation des médicaments n’est pas 
fondée sur le principe de précaution mais sur un principe permissif 
en vertu duquel, le bénéfice du doute est toujours accordé à 
l’industrie et non pas aux patients. Par exemple, la FDA approuva le 
Vioxx parce qu’elle n’avait pas la « certitude complète » que le 
médicament augmentait le risque cardiovasculaire”, bien qu’on s’y 
soit attendu sur la foi du mécanisme d’action du médicament (voir 
le chapitre 13). Un autre motif est lié à la volonté de ne pas perdre la 
face. Les avertissements relatifs à un médicament, ou son retrait du 
marché, suggèrent que l’agence s’est trompée quand elle l’a auto- 
risé . 

Il est vraiment effrayant qu’une enquête ait montré que 79 % 
des scientifiques de la FDA n’avaient pas confiance que les produits 
approuvés par la FDA soient sécuritaires ””", Et que 66 % manquent 
de confiance dans la surveillance par la FDA de la sécurité des 
médicaments sur le marché”. La population a des opinions sem- 
blables. Dans une enquête d’opinion, 76% des répondants 
s’inquiétaient de ce que la FDA ne communique pas les problèmes 
de sécurité d’une manière efficace”. 


Ces inquiétudes sont soutenues par les faits. Pas moins de 51 % 
des médicaments font l’objet de changements d’étiquette en raison 
de problèmes graves de sécurité découverts après leur mise en 
marché; 20% des médicaments obtiennent des mises en garde en 
encadré noir sur le contenant; et plus de 1 sur 20 sont retirés du 


24,26 
marché”. 


En fait, c’est encore pire que cela. Les études post-mise en 
marché sont peu nombreuses et habituellement de qualité médiocre 
et le signalement spontané des effets nocifs est grossièrement ina- 


déquat pour détecter même les effets graves. Il ne peut donc y avoir 
aucun doute que plusieurs de nos médicaments sont dangereux, 
mais le problème est qu’on ne sait pas lesquels. Le directeur adjoint 
David Graham qui a travaillé pendant 40 ans au bureau de la sécu- 
rité des médicaments de la FDA a illustré l’impuissance régle- 
mentaire avec une clarté qui a de quoi effrayer”: 


La façon dont la FDA traite la question de la sécurité est vir- 
tuellement de l’ignorer. La FDA est persuadée qu’il n’existe 
pas de risque qu’on ne peut pas gérer dans l’environnement 
post-commercialisation. Le cas des antidépresseurs et du 
risque de suicide en est un bel exemple. Comment la FDA s’y 
prend-elle pour résoudre cela ? Avec des changements 
d’étiquette. La FDA sait que les changements d’étiquette ne 
modifient pas la pratique médicale. Pourtant elle agit comme 
si elle venait de rendre un grand service à la population en 
modifiant l'étiquette Plutôt que de s'assurer à 95 % de certi- 
tude qu’un médicament est sécuritaire, ce que la FDA dit 
c'est : « Nous ne pouvons être certains à 95 % que ce médi- 
cament vous tuera donc on conclut qu’il ne le fait pas eton le 
maintient sur le marché. Si on voulait vraiment que les mé- 
dicaments soient sécuritaires, on pourrait le faire demain. Il 
est facile mettre en œuvre des études. Mais cela n’intéresse 
pas la FDA. 


Les gens derrière les pupitres prennent des décisions qui ne 
fonctionneront pas dans la vie réelle et ils le savent. J’en parlerai 
plus longuement au chapitre 21. 


La corruption dans les agences du médicament 


Il doit être très tentant pour les compagnies pharmaceutiques de 
corrompre les gens des agences du médicament, tellement sont 
énormes les sommes d’argent en cause. L’approbation d’un nou- 
veau médicament peut signifier la différence entre la vie et la mort 
pour une compagnie et un cas récent illustre bien le problème. Je ne 
suggère pas qu’il y ait eu des méfaits, je ne fais que donner 
l’information. En 2012, la danoise Lundbeck et son partenaire ja- 
ponais Takeda ont proposé le vortioxetine, un inhibiteur sélectif de 


la réabsorption de la sérotonine (ISRS) pour approbation régulatrice 
aux États-Unis. Cela ne paraît pas trop excitant puisqu’on dispose 
déjà d’une foule d’antidépresseurs mais cela pourrait se révéler 
important pour Lundbeck dont le grand succès, l’escitalopram, 
arrive sous peu en fin de brevet. Selon un porte-parole, la compa- 
gnie recevrait un paiement historique de 43 millions de dollars de 
Takeda, si la FDA autorisait le médicament. 


Nous ne savons pas grand-chose au sujet de la corruption dans 
les agences du médicament, mais une partie de ce que je raconte 
dans le présent ouvrage est difficile à expliquer à moins que de 
l’argent soit mis en cause, d’une manière ou de l’autre, qui pourrait 
présager une récompense future prenant la forme d’un emploi bien 
payé dans la compagnie ou bien d’informations d’initiés à propos 
des actions de la compagnie (voir plus loin). En voici un exemple”. 
En 2006, la FDA introduisit de nouvelles règles concernant 
l’étiquetage, mais après que la période de 5 ans pour commentaires 
fut écoulée, l’agence ajouta discrètement une nouvelle section qui 
rendait virtuellement impossible pour les patients de poursuivre des 
compagnies pharmaceutiques en responsabilité professionnelle 
quand les patients auraient subi des torts infligés par leurs médi- 
caments. 


La FDA affirme que toute étiquette qu’elle a approuvée, que ce 
soit sur l’ancien format ou le nouveau a priorité sur les décisions 
d’un tribunal dans le contexte de litiges liés à la responsabilité civile 
d’un produit. Cette immunité vaudrait même si la compagnie avait 
omis d’avertir adéquatement les prescripteurs ou les patients d’un 
risque connu à moins qu’un patient puisse prouver que la compa- 
gnie avait commis une fraude délibérée. C’est ce qui est si scanda- 
leux. Non seulement faut-il qu’il y ait fraude, encore faut-il qu’elle 
soit intentionnelle. Comment un patient peut-il savoir ce qui se 
passe dans la tête d’un dirigeant de compagnie ? Je me le suis 
souvent demandé moi-même. Et comment un patient peut-il prou- 
ver qu’il y a eu fraude ? 


Les données peuvent se trouver dans les archives de la com- 
pagnie, mais cela ne prouve pas qu’il était frauduleux de ne pas les 
analyser et d’en parler. On comprendra que plusieurs politiciens se 
sont opposés à cette disposition et au fait qu’il n’y ait eu aucune 
occasion d’en débattre avant que les règlements n’entrent en vi- 


gueur. Pendant des années, l’industrie avait essayé d’obtenir une 
législation qui les immuniserait contre les procès mais le Congrès 
avait toujours rejeté cette idée et, tout à coup, surgissant de nulle 
part, la voilà produite par la même agence censée avoir la protection 
de la population américaine comme premier devoir. Comment 
peut-on expliquer cela — fait en toute discrétion, en vérité secrète- 
ment -, après que la période des commentaires fut terminé, si ce 
n’est pas par la corruption ? 


En 2009, neuf scientifiques de la FDA ont écrit au président 
Obama relativement à la corruption généralisée aux plus hauts 
niveaux de la FDA, comprenant plusieurs commissaires”. Les 
scientifiques étaient frustrés et indignés et ils donnèrent plusieurs 
exemples de la corruption qu’ils décrivirent comme étant systé- 
mique et en infraction avec la loi. Ils affirmèrent qu’il régnait à la 
FDA une atmosphère dans laquelle les employés honnêtes redou- 
taient les employés malhonnêtes et que des hauts dirigeants, ayant 
supprimé ou modifié des constats techniques ou scientifiques ainsi 
que des conclusions, avaient abusé de leur pouvoir et de leur auto- 
rité pour s’employer à persécuter illégalement des lanceurs d’alerte. 


En 2012, on a révélé que la direction de la FDA avait installé 
un logiciel espion sur les ordinateurs de cinq scientifiques qui 
avaient alerté en vain la direction administrative de la FDA au sujet 
de problèmes de sécurité et qui en avaient, en conséquence prévenu 
des politiciens”. On s’en est aperçu quand des milliers de docu- 
ments confidentiels provenant des ordinateurs de ces scientifiques 
ont été affichés sur un site public, apparemment à la suite d’une 
erreur commise par un contracteur privé en manipulation de dos- 
siers qui travaillait pour la FDA. L’affichage des documents fut 
découvert par hasard, par l’un des scientifiques que la FDA avait 
congédiés et qui avait fait des recherches sur Google pour vérifier 
s’il existait de la publicité négative capable de compromettre ses 
chances de trouver un autre emploi. 


Il y eut d’autres révélations en 2012. Un ancien scientifique de 
la FDA, Ronald Kavanagh, a parlé des crimes et des méthodes de 
gangsters à l'Agence” : 

Pendant que j'étais à la FDA, les réviseurs de médicaments se 

faisaient dire clairement de ne pas poser de questions aux 


compagnies pharmaceutiques et que notre travail était 
d'approuver des médicaments Si nous posions des questions, 
cela pourrait retarder sinon empêcher l'approbation de mé- 
dicaments — ce qui était notre travail en tant que réviseurs de 
médicaments — l’administration nous réprimanderait, nous 
réaffecterait, convoquerait des réunions secrètes à notre su- 
jet, et pis encore. || est manifeste que dans pareil environ- 
nement, les gens s’autocensureront. Les études sur l’homme 
sont habituellement trop courtes et les nombres de partici- 
pants trop petits pour décrire correctement les risques les 
plus dangereux. 


C'est pour ce motif qu’un seul cas doit être pris au sérieux J'ai 
fréquemment trouvé des compagnies qui soumettaient cer- 
taines données à un endroit et d’autres données à un autre 
endroit et l'information sur la sécurité ailleurs de sorte qu'il 
devenait impossible de les regrouper puis de se présenter à 
une rencontre pour obtenir un accord et proposer que 
l'aspect sécurité était négligeable Si des réviseurs affirment 
des choses qui déplaisent aux compagnies, elles se plaindront 
du réviseur ou appelleront la haute direction pour le faire ré- 
affecter sinon désavouer. Une fois, la compagnie m'a dit 
qu’elle appellerait la haute direction pour faire éliminer une 
exigence claire pour l’approbation quelle refusait de respec- 
ter, ce que je pus voir se produire. Une autre fois, une com- 
pagnie a dit clairement « quelle avait payé pour obtenir une 
approbation ». Parfois nous recevions l’ordre explicite de 
nous en tenir à la lecture d’un résumé de 100 à 150 pages et 
d'accepter les revendications de la compagnie pharmaceu- 
tique sans étudier les données réelles, que j'ai, à de multiples 
reprises, vu contredire le document de résumé. À d’autres 
occasions, on m'a ordonné de ne pas réviser certaines sec- 
tions de la demande d'approbation, presque immanquable- 
ment celles où se trouveraient les questions de sécurité La 
réponse de la FDA à la plupart des risques attendus est de les 
nier et d'attendre jusqu’à l'apparition d’une preuve irréfu- 
table, une fois le médicament mis en marché et de simple- 


ment alors ajouter un avertissement dilué sur l’étiquetage 
Quand on soulève des problèmes potentiels de sécurité, le 
refrain que j'ai entendu à répétition de la part de la haute 
direction était « Où sont les cadavres dans la rue ? ». 


Ce dont je déduisais qu’on ne ferait quelque chose qu'une 
fois que les journaux en feront un problème Plus tard, j'ai 
trouvé que la FDA disposait de documents arrivant à la 
même conclusion que mon analyse mais qu'ils n’avaient pas 
été communiqués au comité consultatif. Après que la direc- 
tion de la FDA eut appris que je me m'étais présenté devant 
le Congrès relativement à certains problèmes, j'ai constaté 
qu'on était entré par effraction dans mon bureau et qu’on 
avait abîmé mon ordinateur. J’observai des mouvements 
étranges du curseur de mon ordinateur alors que je me 
trouvais à lire à mon bureau, lesquels j'ai soupçonné consti- 
tuer une preuve d'espionnage Cependant, les menaces peu- 
vent se révéler bien pires que la prison. Un dirigeant a me- 
nacé mes enfants, qui venaient d’avoir 4 et 7 ans et à 
l’occasion d’une grande réunion, je fus traité de « saboteur ». 
En m'appuyant sur d’autres évènements et certains dires, j'ai 
craint d’être assassiné pour m'être adressé au Congrès et à 
des enquêteurs. J’ai trouvé des preuves de délits d'initiés en 
relations avec des titres d’une compagnie pharmaceutique 
reflétant la connaissance d'informations que seule la direc- 
tion de la FDA pouvait détenir. Je crois disposer aussi de 
preuves de falsification de documents, de fraude, de parjure, 
de racket étendu, comprenant l'intimidation et le châtiment 
de témoins. En fait, grâce en partie à la Loi sur les tarifs aux 
usagers des médicaments prescrits (en vertu de laquelle les 
compagnies pharmaceutiques paient pour une approbation 
accélérée) on ne pourrait pas empêcher la thalidomide en- 
core aujourd’hui. 


Il y a environ cinquante ans, Henry Welch, chef de la division 
des antibiotiques de la FDA a encaissé près d’un quart de million de 
dollars en honoraires privés des compagnies pendant qu’il certifiait 
l'efficacité et la sécurité de leurs antibiotiques”. Welch publiait 


aussi un périodique et partageait les articles en voie de publication 
avec les compagnies, disant qu’il apporterait les corrections quelles 
demanderaient en échange de commandes de tirés-à-part et de 
l’acheminement vers son périodique de revenus publicitaires”. Il y 
a eu d’autres cas d’officiers nommés de la FDA qu’on a corrompus 
pour l'approbation de médicaments, qui ont impliqué la transmis- 
sion de documents confidentiels de concurrents soumis à la FDA et 
des sentences de prison tant pour les officiers de la FDA que des 
salariés de la compagnie”. 


Quand j’ai travaillé dans l’industrie, un collègue m’a raconté 
que sa compagnie antérieure avait payé une pharmacologue clinique 
ce qui correspondait à une année de salaire pour réviser une de- 
mande d’approbation avant qu’on la soumette à l’agence. Une jolie 
somme pour quelques jours de travail et 1l est peu probable que la 
médecin en ait parlé quand plus tard, elle se retrouva de l’autre côté 
de la table à l’agence du médicament pour participer à l’évaluation 
de la même proposition. 


Duilio Poggiolini, directeur général du département pharma- 
ceutique du ministère italien de la Santé, a été arrêté en 1993 pour 
une série d’accusations liées à la falsification et à la corruption 
favorisant l’entrée de médicaments inutiles”. Le scandale impli- 
quait le ministre de la santé qui avait pris les mesures pour que les 
compagnies pharmaceutiques paient des pots-de-vin afin d’obtenir 
l’approbation de leurs médicaments et qu’ils soient vendus à des 
prix « appropriés »®, Le réseau de corruption comprenait des uni1- 
versitaires qui recevaient leurs parts des pots-de-vin en échange de 
leur avis d’experts en faveur des médicaments, dont certains étaient 
dangereux et vendus à des prix exorbitants. On a estimé que juste en 
retirant du marché, cinq de ces médicaments inutiles, l’Italie aurait 
pu épargner 3 milliards de dollars en 1993. Poggiolini se retrouva en 
prison alors que le ministre avait une immunité parlementaire. En 
2012, Poggiolini se fit imposer une amende de 5 millions d’euros, 
un petit montant compte tenu du fait que les autorités l’avaient 
d’abord accusé d’avoir accumulé 180 millions d’euros pendant 30 
ans””. Le crime est certainement payant dans les services de santé. 


En 2008, le vice-président de l’ Agence italienne du médica- 
ment, Pasqualino Rossi, un des représentants les plus expérimentés 
de l’Italie à l’'EMA, a été arrêté. Six lobbyistes de compagnies 


pharmaceutiques ont aussi été arrêtés et le cas impliquait de la fal- 
sification de données d’études cliniques en retour d’argent comp- 
tant, le tout ayant été mis à jour par de l’écoute électronique et des 
caméras cachées. Le procureur de la poursuite a dit que la corrup- 
tion avait mené à la dissimulation des effets nocifs des médicaments 
menaçant la vie. C’était un roman savon depuis le début. L’agence 
du médicament publia un communiqué stipulant qu'aucun de ses 
employés n’était sous enquête, mais quand la presse italienne 
nomma les officiers supérieurs qui avaient été arrêtés, l’on a retiré le 
communiqué et préparé un nouveau. Tout comme quand l’industrie 
pharmaceutique se fait prendre en faute, on nie tout en dépit des 
preuves incontestables. Des documents internes de Pfizer montrent 
que le psychiatre britannique Stuart Montgomery a délibérément 
évité d’informer l’agence du médicament pour laquelle il travaillait 
qu’il travaillait en même temps pour Pfizer. Il conseilla Pfizer lui 
faisant part du raisonnement de l’agence du médicament concernant 
la demande d’approbation de la sertraline (Zoloft) et de ce que la 
compagnie devrait faire pour obtenir l’approbation du médica- 
ment . 


Les États-Unis sont plus ouverts à étaler leurs scandales que les 
autres pays mais le peu que l’on connaît confirme les expériences 
américaines. Quand un scientifique de l’ Agence allemande du mé- 
dicament réclama la désapprobation d’un antibiotique dangereux, 
qui avait été retiré du marché dans la plupart des autres pays, sa 
carrière fut arrêtée. Le directeur de l’agence, Karl Überla, qu’il a 
plus tard présenté comme corrompu, le muta dans une position dans 
laquelle il était censé s’occuper de « recherche inexistante »"?. 
L’antibiotique était mis en marché par la firme allemande Hoechst, 
et Überla, qui avait déjà été lobbyiste pour l’industrie américaine du 
tabac, accepta des faveurs de Hoescht. 


La multitude de décisions régulatrices procure plusieurs pos- 
sibilités de corrompre les régulateurs. Dans certains pays asiatiques, 
l’approbation de médicaments peut être garantie pour des petites 
sommes d’argent*. 


Au chapitre 17, je décrirai comment l’antidépresseur Prozac a 
été approuvé en Suède, grâce à la corruption. 


L’insoutenable légèreté des politiciens 


L'industrie pharmaceutique fait aussi ce qu’elle peut pour cor- 
rompre les politiciens. Aux États-Unis, l’industrie contribue géné- 
reusement aux campagnes électorales et il y a plus d’un lobbyiste 
pour chaque membre du Congrès, ce qui en fait le groupe de pres- 
sion le plus puissant à Washington‘. L'industrie contribue aussi 
largement aux campagnes politiques et la plus grande partie de 
l'argent va aux Républicains“'. Entre 1998 et 2006, l’industrie a 
dépensé 1,2 milliard de dollars en lobbysme et en contributions 
politiques", et en 1994, les Républicains tentèrent d’abolir la FDA 
pour laisser l’industrie se réglementer elle-même” ! 


Le lobbysme est aussi robuste à Bruxelles, ce qui, jusqu’en 
2010“, avait conduit au secret extrême sur la régulation des médi- 
caments en Europe". Le lobbysme a été si efficace que les diri- 
geants de la FDA perçoivent maintenant l’industrie, et non pas la 
population américaine, comme leur client *'* et vont jusqu’à né- 
gocier avec l’industrie ses objectifs de rendement”. Les politiciens 
ont constamment poussé la FDA dans cette direction. Dans les 
années 1990, par exemple, le président Clinton incitait les dirigeants 
de la FDA à faire confiance à l’industrie en tant que « partenaire et 
non pas adversaire »'”. 


En 2002, la nomination du nouveau commissaire de la FDA, 
Alastair Wood, fut retirée à la dernière minute et selon un sénateur 
Wood attachait trop d’importance à la sécurité des médicaments”*”. 
Très bien ! C’est certainement un péché mortel d’être intéressé par 
la sécurité des médicaments quand on se fait offrir la plus haute 
position de l’agence américaine du médicament. Wood a été rem- 
placé par Mark McLellan qui s’est fait l’écho de la prétention gro- 
tesquement fausse de l’industrie voulant que les prix élevés des 
médicaments découlaient des coûts très élevés de la mise au point 
des médicaments (voir le chapitre20)**, et il s’est aussi opposé au 
contrôle des prix”. Le titre d’un article du Boston Globe ne laissait 
aucun doute à propos de ce qui s’est passé : « L'industrie pharma- 
ceutique prive un médecin de la direction de la FDA“ ». L'industrie 
venait de faire, une fois de plus, la preuve de son omnipotence. 


Comme l’illustre cet exemple, l’interférence politique dans les 
affaires de la FDA contribue à ce qu’on a appelé le déclin du moral 


au travail dans l’agence. En Europe, des politiciens du Parlement 
danois et du Parlement européen m’ont expliqué comment ils se 
trouvent constamment hantés par les représentants de l’industrie 
pharmaceutique. L'industrie fait pression sur les politiciens par le 
lobbysme, les dons et parfois, la corruption ouverte — de laquelle on 
m'avait informé — pour introduire de nouvelles lois qui sacrifieraient 
la santé publique aux profits. Les contribuables n’écrivent pas les 
lois fiscales, mais dans une large mesure, les compagnies pharma- 
ceutiques écrivent les règles régissant les médicaments". 


Aux États-Unis, les politiciens ont demandé une accélération 
des évaluations, ce qui a conduit à des évaluations plus superfi- 
cielles de la sécurité des médicaments, sans oublier les médica- 
ments déjà sur le marché, vu que ceux qui travaillent à la sécurité 
des médicaments sont devenus moins bien dotés en ressources 
humaines. L’importance porte maintenant sur l’approbation rapide 
des médicaments ce qui stimule l’économie domestique par l'en- 
tremise de l'exportation 7, Ces influences ont provoqué une dé- 
térioration marquée de la régulation des médicaments. Alors qu’il 
n’y eut que 1,6% des médicaments autorisés en 1993-1996 à se voir 
ultérieurement retirés du marché pour avoir provoqué des effets 
graves, les retraits ont augmenté à 5,3 % pour les médicaments 
approuvés en 1996-2000. En outre, les médicaments approuvés 
juste avant la date officielle de tombée — date imposée à la FDA par 
les politiciens bien que la période allouée soit trop brève pour faire 
une évaluation soignée de la plupart des médicaments — sont deux 
fois plus sujets au retrait du marché que les médicaments qui, en 
dépit de l’intention, ne sont pas parvenus à respecter l’échéancier et 
ont été approuvés après la date limite”! 


Le signalement à la FDA des effets indésirables des médica- 
ments a montré le même déclin en sécurité des médicaments. De 
1998 à 2005, les effets indésirables graves qu’on a signalés ont 
augmenté de 2,6 fois et les effets mortels ont augmenté de 2,7 fois. 
Les effets graves signalés ont augmenté quatre fois plus rapidement 
que le nombre total des ordonnances aux patients ambulants”. Il y 
eut une contribution disproportionnée des médicaments contre la 
douleur et des médicaments qui modifient le système immunitaire, 
mais 1l y eut aussi une augmentation substantielle pour les autres 
médicaments. 


D’autres données confirment les conséquences indésirables du 
choix de la FDA de mettre l’importance sur la rapidité plutôt que sur 
la sécurité!”. En 1998,4% seulement des nouveaux médicaments 
lancés sur les marchés du monde avaient d’abord été approuvés par 
la FDA; dix ans plus tard, c’était 66 %. À la fin des années 1990, la 
FDA autorisait plus de 80 % des demandes de l’industrie pour de 
nouveaux produits par comparaison avec 60 % au début de la dé- 
cennie. 


À la fin des années 1990, la FDA qui fut déjà le leader mondial 
en matière de sécurité a été la dernière à retirer du marché plusieurs 
nouveaux médicaments, qui avaient été bannis par les autorités de la 
santé en Europe. 


Au Canada, la situation n’est guère plus réjouissante”. La 
probabilité qu’un nouvel agent actif approuvé entre 1995 et 2010 
soit éventuellement associé à un problème sérieux de sécurité était 
de 24% et pour les médicaments approuvés dans la filière accélérée 
des révisions médicamenteuses même pour les produits qui ne sont 
pas des percées thérapeutiques majeures, le taux était de 36 %. 


Cette dégringolade de la FDA commença en 1992 avec la Loi 
sur les frais d’utilisateur des médicaments ordonnancés à la suite de 
laquelle les compagnies payaient la FDA pour ses services”, Pen- 
dant les dix premières années, le Congrès interdisait à la FDA de 
recourir aux frais imposés aux usagers pour évaluer la sécurité des 
médicaments après approbation”. La FDA a saboté le moral du 
Bureau de la sécurité des médicaments en lui retirant des scienti- 
fiques, en raccourcissant les délais de révision, en autorisant les 
médicaments en se fondant sur le seul effet sur des résultats de 
substitution (voyez un peu plus loin ce qu’il en est de ce problème), 
en élargissant son interprétation des médicaments potentiellement 
capables de sauver la vie, lesquels étaient soumis à approbation par 
voie accélérée **. Ces médicaments comprennent maintenant des 
traitements pour des problèmes chroniques communs, bien qu’il 
soit difficile de croire qu’ils soient capables de sauver des vies. De 
plus, certains de ces produits ont dû être retirés du marché pour des 
motifs de sécurité comme la troglitazone (Rezulin) pour le diabète, 
le dexfenfluramine (Redux) pour l’obésité et le rofecoxib (Vioxx) 
contre la douleur. Cela me paraît scandaleux. Je n’ai jamais entendu 
parler de pilules amaigrissantes ou de pilules contre la douleur qui 


soient en mesure de sauver des vies mais J'ai entendu parler de 
plusieurs de ces médicaments qui sont mortels et je les commente- 
rai, plus loin. 


Il est compréhensible que le moral des scientifiques de la FDA 
soit au plus bas, ce qui est très triste. Peu de fonctions sont plus 
importantes que celle d’un scientifique dans une agence du médi- 
cament. La responsabilité est colossale et une faute de jugement 
peut parfois résulter en milliers de décès frappant des bien-portants. 
Il faut donc lui offrir une rémunération exceptionnelle le protéger de 
toute influence inappropriée de ses patrons, des politiciens, de 
l’industrie pharmaceutique et des organismes de patients. Il faut 
également lui donner le temps nécessaire pour réviser attentivement 
les demandes d’approbation et poser les questions embarrassantes. 
Tout cela est tellement loin de la réalité et pourrait ressembler à un 
vœu pieux, mais en 2007, quatre directeurs antérieurs de la FDA 
étaient d'accord pour reconnaître que la FDA devrait être financée 
par la Trésorerie et non par les paiements de l’industrie”. Mais il 
n’y a toujours rien de changé. Les gouvernements prétendent ne pas 
avoir les fonds, mais cela est faux. Le système des frais aux usagers 
mène à l’approbation de beaucoup trop de médicaments très coû- 
teux qui n’ont rien à offrir, ce qui surcharge la bourse publique par 
rapport à ce qui surviendrait si les agences du médicament avaient la 
latitude pour faire un travail plus méticuleux sans avoir à plaire à 
l’industrie. De plus, les fonds requis pourraient être obtenus par une 
petite taxe sur les prescriptions ; aussi peu que 0,5 % suffirait am- 
plement. 


Les politiciens s’immiscent directement dans les décisions de 
la FDA ce qui est tout aussi inacceptable que s’ils le faisaient dans 
un jugement du tribunal. Selon une enquête, 61 % des scientifiques 
de la FDA étaient au courant de pareille interférence politique?". Un 
exemple en a été donné dans un rapport de la FDA, en 2009, dans 
lequel quatre membres du Congrès et un ancien commissaire de la 
FDA, Andrew von Eschenbach, avaient indûment influencé 
l’approbation d’une plaque défectueuse pour les blessures du ge- 
nou. L’approbation a été accordée en dépit du fait que les scienti- 
fiques de l’agence avaient, à répétition et à l’unanimité au cours de 
plusieurs années, jugé que l’appareil n’était pas sécuritaire parce 
que souvent défectueux ce qui contraignait les patients à subir une 


deuxième intervention”. Le rapport de la FDA parlait de pressions 
extrêmes, inhabituelles et persistantes, qui avaient commencé peu 
après que les membres du Congrès avaient reçu du manufacturier 
des contributions électorales mais, comme d’habitude, les accusés 
prétendirent qu’ils n’avaient pas été influencés par l’argent. Un 
administrateur de la FDA a confirmé qu’Eschenbach n’avait pas 
qu’exigé une évaluation accélérée mais aussi une recommandation 
favorable. Moins d’un an après l’approbation, la FDA a déclaré 
quelle réviserait sa décision. 


La sécurité des patients est particulièrement médiocre en ce qui 
a trait aux dispositifs médicaux. Les dispositifs cardiovasculaires 
sont beaucoup plus risqués qu’une plaque du genou et en consé- 
quence, soumis à une évaluation des plus rigoureuses. Encore là, les 
exigences sont minimales bien qu’elles devraient être encore plus 
rigoureuses pour les dispositifs que pour les médicaments, compte 
tenu du fait que les dispositifs sont implantés et ne peuvent être 
retirés comme on le peut avec un médicament”. Une révision de 78 
demandes d’approbation pour des dispositifs cardiovasculaires 
ayant reçu une approbation préalable de la FDA a montré que seu- 
lement 27 % des études avaient été randomisées, 65 % des de- 
mandes d’approbation n’étaient fondées que sur une seule étude et 
que dans 31%, le groupe de comparaison était rétrospectif, ce qui est 
une conception extrêmement médiocre de la mise en œuvre d’une 
étude qui donne presque toujours une bonne image de la nouvelle 
intervention””. Pour ajouter l’injure à l’insulte, la Cour Suprême a 
statué que les patients qui sont blessés par un dispositif approuvé 
par la FDA ne peuvent poursuivre la compagnie ! 


L’implantation par cathéter de la valvule aortique (TAVD of- 
frait de l’espoir aux patients trop âgés ou trop malades pour subir les 
opérations de remplacement de la valvule aortique et depuis son 
introduction, 40000 implantations ont été effectuées *. Toutefois, 
c’est très coûteux et son efficacité a été mise en doute par une étude 
de suivi autorisée par la FDA qui a démontré que plus de patients 
traités par TAVI sont décédés que ceux sous le traitement usuel. 
Cette étude reste non publiée et quand des chercheurs indépendants 
ont demandé d’y avoir accès, ils ont essuyé un refus de la part de la 
FDA et du commanditaire de l’étude. 


Ce manque de respect total pour les patients — dont certains 


sont morts pour avoir été traités avec un dispositif de qualité infé- 
rieure — est incroyable. Malheureusement, il y a peu d’espoir que les 
politiciens vont nous aider à organiser un meilleur système. Après 
que le Comité de la santé de la Chambre des communes du 
Royaume-Uni eut révisé l’industrie pharmaceutique en détail, en 
2004-2005”, les membres du Parlement avaient le sentiment que 
l’Agence du médicament n’avait pas la compétence d’assumer ses 
obligations comme gardienne de la santé publique, mais le gou- 
vernement refusa une audition publique ainsi qu’une recommanda- 
tion stipulant qu’un médicament ne devrait pas être lancé tant que 
toutes les données cliniques n’auraient pas été versées dans un 
registre public”. L’excuse évoquée pour ne pas exiger l’accès aux 
données des études — à savoir que cela exigerait une modification de 
la réglementation de l'UE — était une diversion. Nous pouvons 
décider de ne pas acheter ou rembourser les nouveaux médicaments 
tant que les données cliniques n’ont pas été rendues disponibles. 
Ceci nous épargnerait beaucoup d’argent. Ce qui est disponible 
dans la documentation scientifique dans les années qui suivent 
l’approbation de nouvelles entités moléculaires est une sélection 
hautement préjugée de tous les résultats disponibles dans les 
agences du médicament 


Au sein de l’Union européenne aussi, le lobbysme de 
l’industrie mène à des propositions bizarres qui ne sont pas dans 
l’intérêt des patients. En 2007, la Commission européenne a publié 
un document tragicomique intitulé Stratégie pour mieux protéger la 
santé publique”. La Commission a proposé de faire disparaître la 
clause stipulant que l’autorisation de mise en marché d’un médi- 
cament devrait être refusée quand son efficacité thérapeutique est 
insuffisamment étayée par l’auteur de la proposition ! Comment on 
améliorerait la protection de la santé publique en autorisant la mise 
en marché de médicaments inefficaces est difficile à expliquer. 
Health Action International (HAT), un grand organisme de patients, 
a protesté contre cette proposition et plusieurs autres tout aussi 
nuisibles, par exemple introduire les nouveaux médicaments plus 
rapidement pour susciter plus rapidement des retours sur 
l’investissement, ce qu’on pourrait faire avec des approbations 
conditionnelles qui deviendraient habituelles plutôt que des excep- 
tions liées aux circonstances exceptionnelles, quand il y a un besoin 


thérapeutique urgent®. Le document de l’UE est une horreur et 
continue à saboter la sécurité des patients. Par exemple, la proposi- 
tion que les compagnies soient chargées de la collecte et de 
l’analyse des données, de la publication des avertissements et de 
l’information décrivant les effets secondaires nuisibles de leurs 
produits après l’approbation de mise en marché, est une recette pour 
causer des désastres en santé publique. Les propositions de la 
Commission prévoyaient l’intervention de l’industrie à toutes les 
étapes de la prise de décision, la mettant tant dans la position du 
juge que dans celle de l’accusé. HAÏT a noté que les systèmes de 
pharmacovigilance des compagnies ne pouvaient en aucun cas, 
jamais devenir des substituts pour les systèmes nationaux de 
pharmacovigilance qui, eux, sont sans aucune équivoque, au service 
exclusif de l’intérêt public. 


La Commission a aussi proposé que pour les études posté- 
rieures à l’approbation, 1l devrait revenir aux compagnies de « dé- 
cider si les résultats d’une étude doivent avoir un impact sur 
l’étiquetage d’un produit, ou pourraient influencer l’équilibre 
risques/avantages d’un produit pharmaceutique ». Il est incroyable 
que les politiciens puissent être aussi loin de la réalité et des faits 
bien établis. Mon ouvrage en entier concerne les patients grande- 
ment lésés parce que nous permettons à l’industrie d’être son propre 
juge. HAI Europe a condamné fortement les propositions de la 
Commission et a exigé quelle réoriente ses efforts et défende 
l’intérêt public, en accord avec son mandat de protéger les citoyens 
de l’Europe, découlant de l’article 125 du Traité établissant la 
Communauté européenne. Il est profondément déprimant qu’un 
groupe de consommateurs doive redire ce qui est manifeste. On ne 
répétera jamais trop souvent que, même en l’absence d’initiatives 
aussi stupides, aux États-Unis et en Europe, les médicaments sont 
la troisième principale cause de mortalité après les maladies 
cardiaques et le cancer (voir le chapitre 21). 


Le système danois pour gérer les cas allégués d’inconduite 
scientifique constitue un autre exemple de la manière avec laquelle 
des politiciens ignorants et mus par l'idéologie peuvent nuire à la 
santé publique. Nous avions l’un des plus vieux et des meilleurs 
systèmes du monde entier. Mais, en 2005, le ministre danois des 
Sciences, Helge Sander, qui ne connaissait rien en science maïs qui 


avait introduit le football professionnel au Danemark, décida que le 
comité de l’inconduite ne pouvait s’occuper des cas d’inconduite de 
chercheurs privés et des compagnies que lorsque ces gens accep- 
taient de faire l’objet d’une enquête alors que les chercheurs em- 
ployés par les services publics pouvaient être l’objet d’enquête 
qu’ils soient d’accord ou pas”. Il s’ensuivit une tempête de pro- 
testations provenant de tous les horizons, même de la part de Novo 
Nordisk, dont le porte-parole a déclaré que toute la recherche, 
qu’elle soit publique ou privée devait être effectuée correctement. 
La réaction du ministre ? La recherche de l’industrie pharmaceu- 
tique danoise ne doit pas être contrôlée par des fonctionnaires. Cette 
réponse stupide déclencha un tsunami. Le prochain commentaire du 
ministre ? Pas de commentaire. 


Novo Nordisk avait raison, mais l’Association danoise de 
l’industrie pharmaceutique a profité de l’occasion pour se permettre 
une réaction extrêmement effrontée. Elle a prétendu que ses 
membres étaient fatigués de ces médecins qui les accusaient dans 
les médias, de fausser les résultats de leurs recherches°*. (Ces « 
médecins » étaient plus ou moins une personne : moi !) 
L’Association déclara qu'il était parfaitement faux que ses membres 
manipulent leurs résultats et elle ajouta que la publication de sa 
recherche relève de la responsabilité des médecins. L’Association 
était prête à laisser ses membres se soumettre aux enquêtes à la 
condition que le comité accepte de faire enquête pour inconduite 
scientifique possible de la part de ces médecins qui critiquent les 
études en nommant les compagnies qui les ont effectuées. J’ai ra- 
rement vu plus effronté et plus scandaleux. Les compagnies mani- 
pulent de routine les données quelles publient de sorte que chaque 
fois qu’un médecin critique cela, que ce soit dans les médias ou bien 
dans une lettre au rédacteur d’un périodique ayant publié la re- 
cherche, le médecin devrait être signalé au comité de la malhon- 
nêteté scientifique pour fin d’enquête. C’est comme en Union so- 
viétique où les gens qui critiquent ceux qui détiennent le pouvoir 
sont astreints à des examens psychiatriques et parfois incarcérés 
pour la vie, quand on ne les fusille pas sur le champ. 


C’est nuisible pour la santé que les politiciens aient permis la 
publicité directe aux consommateurs aux Etats-Unis. Quand le 
statut d’un médicament sous ordonnance change en celui d’un mé- 


dicament en vente libre, l’information portant sur ses torts et ses 
contre-indications peut se perdre. Ce déficit d’information nuit à 
nos concitoyens qui sont déjà sur-médicamentés et aussi dans les 
pays qui ne permettent pas cet assaut contre la bonne santé dont la 
majorité d’entre nous jouissons de toute façon. 


Il est proprement dégoûtant de voir les publicités télévisées des 
États-Unis, qui sont présentées par une doucereuse voix féminine 
comme celle qu’utilisent les hôtesses de l’air pour nous dire leur 
espoir qu’on choisira à nouveau leur société pour voyager quand ce 
n’est pas dans une profonde voix de basse masculine pour inspirer la 
confiance. Les publicités se terminent invariablement avec une 
invitation ressemblant à : « Demandez à votre médecin si le Lyrica 
vous convient. ». Ou bien encore avec: « Vous pourriez souffrir 
d’une maladie sans le savoir. » 


Je suis bien d’accord, j’ai sûrement un cancer puisqu’on peut 
trouver du cancer chez tous ceux qui ont plus de 50 ans, quand on se 
donne le mal de le chercher avec suffisamment de zèle***?. Pour ma 
part, je préfère ne pas le savoir puisque je ne me sens pas malade et 
parce que le traitement de ces pseudo-cancers n’est pas inoffensif. 


La publicité par le recours aux célébrités est très employée aux 
États-Unis, par exemple lors de bulletins d’information et 
d'émissions de discussion, dont la commandite de l’industrie n’est 
pas mentionnée de sorte que les témoignages semblent authen- 
tiques*’. Nous n’avons pas cela au Danemark, mais en 2004, nous 
avons quand même connu un cas bizarre de publicité par célébrité, 
importée directement des zones d’influence les plus hautes des 
États-Unis. Merck était mécontente que son médicament contre 
l’ostéoporose, l’alendronate (Fosamax), ne soit pas remboursé au 
maximum et avait traîné le gouvernement danois devant le tribunal. 
Merck avait aussi arrangé une rencontre entre le ministre de la Santé 
et l’ancienne secrétaire d’État, Madeleine Albright, sous le prétexte 
de discuter du système de santé danois et de celui sur le rembour- 
sement. Deux jours avant la rencontre, elle demanda si elle pouvait 
se faire accompagner du directeur de Merck Danemark, ce qui fut 
accepté. Pendant la réunion, à laquelle le ministre fut empêché 
d’assister, Mme Albright a parlé du médicament quelle prenait 
contre l’ostéoporose. Elle ne s’est pas fait beaucoup d’amis avec ce 
truc publicitaire, car ce n’est pas comme cela qu’on se comporte au 


Danemark et l’embarras dans lequel cela nous plongea fut discuté 

dans un journal : « Le géant du médicament utilise des pressions 
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américaines dans le cas danois sur le médicament. » 


Il arrive à l’occasion que l’on observe un petit progrès. Jusqu’à 
récemment, l’ Agence européenne du médicament faisait partie du 
Directorat général pour l’entreprise et l’industrie de l'UE, mais on 
l’a maintenant déménagée au Directorat général pour la santé et les 
consommateurs. En 2007, une nouvelle législation a augmenté la 
puissance de réaction de la FDA“. 


Par contre, il arrive qu’on relève des tendances vers le pire. En 
2012, le Sénat des États-Unis a proposé un élargissement des éva- 
luations accélérées en créant une nouvelle catégorie pour « les mé- 
dicaments constituant des percées Se 


La régulation des médicaments est fondée sur la confiance 


La théorie économique prédit que les firmes investiront 
dans la corruption relative aux preuves chaque fois que les 
avantages seront plus élevés que les coûts. Quand la dé- 
tection est coûteuse pour les régulateurs, il faut s'attendre à 
ce que la corruption de la preuve soit vastement étendue. 


Alan Maynard, manuscrit non publié 


Selon les régulateurs du médicament, le système de régulation est 
fondé sur la confiance, ce qu’ils estiment convenir, puisque les 
conséquences pour les compagnies seraient trop sérieuses si elles 
devaient tricher et se faire pincer. Comme Maynard l’explique, cet 
argument n’est pas juste. En outre, comme on l’a vu, la grande 
industrie pharmaceutique signifie grands crimes et à quel autre 
endroit de la société ferait-on confiance à la parole de criminels ? 
Les rats de laboratoires mentionnés dans les études de toxicologie 
pourraient n'avoir jamais existé ; 1l se pourrait qu’ils aient crevé plus 
d’une fois ; ils peuvent être morts bien qu’on les décrive comme 
bien portants dans les rapports de toxicologie ; des prélèvements 
d’organes peuvent manquer; des données ont pu être fabriquées ; et 
les animaux ont pu périr avant même de présenter des cancers in- 
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duits par les médicaments” . 


Les sociétés pharmaceutiques ne se font pas confiance, mais 
les agences du médicament sont censées faire confiance à 
l’ensemble de l’industrie !°. Les autorités savent parfaitement bien 
qu’on ne peut se fier à l’industrie et c’est pour des considérations 
pratiques qu’elles disent le contraire. Elles ne peuvent réviser 
qu’une petite fraction des montagnes de documents qu’elles reçoi- 
vent. Un exemple extrême, le rapport d’une étude sur le Tamiflu 
comprenait 8 545 pages, ce qui est 1000 fois plus que la version 
publiée”". Il est compréhensible que la plupart des régulateurs ne 
lisent que les résumés la plupart du temps et, à ma connaissance, il n 
y a que la FDA pour refaire de routine, ses propres analyses statis- 
tiques sur les documents soumis mais l’'EMA entend maintenant le 
faire elle aussi (voir le chapitre 11). 


Plusieurs des milliers de pages sont parfaitement inutiles et je 
n’ai aucun doute que l’industrie inonde délibérément les régulateurs 
de données, ce qui lui donne deux avantages. Premièrement, cela 
réduit le risque que les régulateurs détectent quoi que ce soit qui 
pourrait empêcher le médicament d’être approuvé ou qui pourrait 
nuire aux ventes en raison d’un avertissement sur l’étiquette. En- 
suite, si des problèmes surgissent, l’industrie peut prétendre qu’elle 
n’a rien caché et que ce sont les régulateurs qu’il faut blâmer. Bien 
que cela ne soit pas complètement vrai, cela pourrait fonctionner 
devant un tribunal. 


Les régulateurs sont tellement surchargés qu’ils ne vérifient 
même pas que tout est bien là, ce qu’ils devraient faire. Nous avons 
trouvé plusieurs exemples où des appendices importants avaient été 
écartés ou que des pages centrales d’un rapport étaient manquantes. 
Des études complètes peuvent aussi être manquantes, par exemple 
deux de sept études négatives sur les inhibiteurs sélectifs de la ré- 
absorption de la sérotonine (ISRS) chez les enfants ”?, bien que cela 
soit interdit par la loi. 


Il n’est pas surprenant que des effets nocifs sérieux de nou- 
veaux médicaments puissent passer inaperçus compte tenu du fait 
qu’on peut très bien les cacher dans les demandes d’approbation et 
autres soumissions parce qu’il faudrait consacrer un long et fasti- 
dieux travail de détective pour pouvoir les mettre en lumière !7#7*, 
Un exemple de cela est celui des bêta-agonistes d’action prolongée 
pour le traitement de l’asthme. Dans les années 1990, surgirent des 


inquiétudes selon lesquelles ces médicaments pourraient augmenter 
les décès causés par l’asthme plutôt que les réduire et la FDA de- 
manda à GlaxoSmithKline de réaliser une grande étude du salme- 
terol, l’étude SMART”. La gestion de l’étude par Glaxo fut effec- 
tuée d'une manière beaucoup trop astucieuse cependant, la com- 
pagnie ayant manipulé les résultats expédiés à la FDA. 


En 2003, ces résultats furent présentés à un congrès de pneu- 
mologues où Glaxo prétendit que les résultats n’étaient pas con- 
cluants, ce qui était mensonger. Le conseil de surveillance des 
données et de la sécurité de l’étude avait recommandé l’arrêt de 
l’étude après que 26000 des 60000 patients envisagés pour l’étude 
ont été recrutés, parce que plus de décès avaient été relevés dans le 
groupe assigné au salmeterol que dans le groupe assigné au placebo, 
ou l'inverse ; on a recruté 10000 patients de plus”. 


La durée prévue de l’étude était de 28 semaines, mais les 
chercheurs pouvaient — s’ils le voulaient — signaler les effets se- 
condaires graves survenant pendant une période additionnelle de 6 
mois. La FDA postula évidemment que les données quelle révisa 
provenaient de la période rigoureusement contrôlée de la période 
sous double insu. Ce n’est que lorsque la FDA demanda spécifi- 
quement à la compagnie quel ensemble de données elle lui avait 
fourni, que Glaxo révéla quelle avait inclus les données provenant 
de la période de suivi de six mois. Cela faisait une différence g1- 
gantesque. Il n’y avait pas de différence significative sur le plan 
statistique des décès associés à l’asthme quand on introduisait les 
données de la période de suivi, alors que le risque était quatre fois 
plus élevé quand on ne tenait compte que des seules données de 
l’étude, ce qui était statistiquement significatif. Des chercheurs 
indépendants ont conclu qu’en l’absence de transparence associée 
aux rencontres du comité consultatif de la FDA, les tromperies 
n’auraient jamais été connues du public”. Glaxo répondit aux ré- 
vélations en disant qu’elle avait « agi d’une manière responsable et 
transparente ». 


Ce n’était pas encore tout. Près de trois ans après la fin de 
l’étude, celle-ci n’avait toujours pas été publiée. Les résultats de 
SMART confirmaient les résultats d’une grande étude que Glaxo 
avait déjà menée et publiée en 1993”. Glaxo avait comparé le 
salmeterol avec son médicament de courte durée, le salbutamol, et 


trois fois plus de patients décédaient des suites de l’asthme quandils 
recevaient le médicament de longue durée (P = 0,11 pour la diffé- 
rence). En 2006, une méta-analyse incluant l’étude SMART a con- 
firmé que les bêta-agonistes de longue durée augmentent les décès 
associés à l’asthme”®. À première vue, le risque absolu de mourir 
semble petit, seulement un par 1000 patients par année de con- 
sommation. Cependant, le salmeterol était l’un des médicaments les 
plus prescrits dans le monde et cette augmentation du risque se 
traduit en 4000 à 5000 décès par asthme additionnels chaque année 
seulement aux États-Unis”. 


En juillet 2005, la FDA se demanda si les bêta-agonistes 
d’action prolongée devraient être retirés du marché, mais l’agence 
opta plutôt pour de sévères avertissements et la recommandation de 
ne recourir à ces médicaments qu’après l’échec des autres médi- 
caments/®. En 2010, la FDA lança un nouvel avertissement, cette 
fois à propos d’un risque augmenté d’exacerbations graves des 
symptômes de l’asthme, menant à l’hospitalisation et au décès et 
avertit de ne jamais prendre ces médicaments seuls mais conjoin- 
tement avec un corticostéroïde en inhalation /”. Pourtant, l’ajout de 
l’inhalation de corticostéroïdes ne résout pas le problème, par 
exemple, le risque d’admission à l’hôpital restant augmenté au 
double. La FDA exigea aussi des manufacturiers qu’ils effectuent 
de nouvelles études cliniques pour évaluer la sécurité de ces mé- 
dicaments quand on les utilise en combinaison avec l’inhalation de 
corticostéroïdes. Je trouve cela bizarre. Les requêtes d’études addi- 
tionnelles de la FDA sont habituellement ignorées par les compa- 
gnies et la FDA ne les contraint pas. Ces médicaments sont dan- 
gereux — probablement aussi quand ils sont combinés avec des 
stéroïdes — et nous n’en avons pas besoin, alors pourquoi ne pas les 
retirer du marché ? 


Quand Glaxo a fini par publier les résultats de SMART dans 
Chest, on mentionna l’augmentation des décès par asthme mais ce 
sont les deux dernières phrases du résumé qui sont intéressantes /”: 


Les analyses de sous-groupes suggèrent que le risque puisse 
être plus grand chez les Afro-Américains par comparaison 
avec les participants Caucasiens. Il demeure cependant in- 
connu que ce risque augmenté soit dû à des facteurs com- 


prenant l'effet physiologique du traitement mais n’y étant 
pas limités, à des facteurs génétiques ou au comportement 
de certains patients menant à des résultats médiocres. 


Des écrans de fumée et l’article sent mauvais : « Les 
sous-groupes de la population ont été fondés sur les caractéristiques 
au départ comme (je souligne) l’utilisation de corticostéroïdes en 
inhalation (CSD) et la phase de l’étude. De plus, les résultats ont été 
analysés séparément pour les sujets Afro-Américains et les Cauca- 
siens. 


Comme ? Glaxo ne nous dit même pas combien de fois, elle a 
trituré les données avant de trouver le résultat de sous-groupes 
qu’elle pouvait utiliser pour duper les lecteurs et les porter à croire 
que le médicament ne faisait tort qu’aux Afro-Américains. La ma- 
nipulation des données en elle-même était trompeuse. Xl n’y avait 
pas de test d’interaction, ce qui est nécessaire pour qu’on puisse dire 
qu’il existe une différence entre les résultats de deux sous-groupes. 
Et, en vérité, le risque relatif de décès par asthme était très sem- 
blable pour les Caucasiens et les Afro-Américains. La section 
Discussion de l’article ne parle que d’un des sous-groupes, ce qui 
est trompeur : « Les analyses post hoc n’ont montré aucune diffé- 
rence significative entre les traitements dans la population cauca- 
sienne. » Glaxo venait de transformer un effet nocif manifeste en un 
effet nocif inexistant. Les mots me manquent, mais cela en dit long 
sur les motifs pour lesquels on ne peut pas se fier aux études 
commanditées par l’industrie. Deux des cinq auteurs étaient des 
employés de Glaxo et les trois autres étaient à la solde de Glaxo. 


Il semble que Glaxo ait fait ce qu’elle pouvait pour protéger 
son médicament plutôt que les patients”. Dans un éditorial cinglant 
du New England Journal of Medicine, les rédacteurs ont expliqué 
que Glaxo avait refusé de fournir un inhalateur pour une étude du 
salmeterol par le NIH. Les chercheurs ont été contraints de dépenser 
90 000 dollars de l’argent des contribuables pour reconditionner le 
médicament actif et créer un placebo qui soit visuellement identique 
pour les fins de l’étude. En outre, les rédacteurs ont écrit : 


L'objectif affirmé par Glaxo est « d'améliorer la qualité de la 
vie humaine », mais les compagnies peuvent mettre au point 
et vendre leurs traitements parce qu’elles peuvent puiser 


dans une ressource de la communauté : les patients disposés 
à courir le risque quand ils participent aux études cliniques. 
De leur côté, les compagnies doivent être disposées à mettre 
leurs produits à risque en les fournissant à des tiers pour des 
fins d'étude. Le défaut de le faire est un geste mesquin inac- 
ceptable. 


Les compagnies pharmaceutiques peuvent non seulement 
tromper les autorités dans leurs demandes d’approbation ; elles 
peuvent aussi mentir quand on les questionne directement. Dans des 
documents préparés pour une audition de la FDA en 2005, Pfizer a 
nié que son AINS celecoxib provoque des crises cardiaques en 
s’appuyant sur une analyse de 44000 patients*°. Mais les grands 
nombres évoqués par l'industrie quand elle se trouve sur la défen- 
sive sont souvent trompeurs. Pfizer détenait des preuves non pu- 
bliées du contraire" "1, par exemple une étude de 1999 de la maladie 
d’Alzheimer. De plus, un cadre de Pfizer reconnut dans une entre- 
vue que son analyse ne comprenait pas d’études extérieures indi- 
quant que son médicament causait des problèmes cardiaques. Une 
telle étude*?, que Pfizer connaissait, avait été menée par le NIH et 
interrompue une fois qu’on eut trouvé que des fortes doses de 
celecoxib faisaient plus que tripler l’incidence des crises cardiaques 
et des accidents vasculaires cérébraux. 


D’autres compagnies ont elles aussi trompé la FDA en cachant 

des études et des résultats montrant que leurs médicaments entraî- 
Ë 1,8,16,27,83,85 
nent des effets nocifs mortels à 


Il existe une autre raison pour laquelle nous en savons trop peu 
au sujet des effets nocifs des médicaments. Les cliniciens sont 
censés signaler les effets secondaires néfastes graves aux autorités, 
mais selon un estimé commun seulement 1 % environ de ces évè- 
nements sont signalés*®. Les médecins sont occupés et peuvent 
avoir tendance à penser qu’un événement n’est pas lié à un médi- 
cament et à l’ignorer, d’autant plus que c’est bien commode. Quand 
ils signalent un événement, ils peuvent apprendre à ne jamais plus le 
faire, harcelés qu’ils sont par un représentant pharmaceutique qui 
revient continuellement avec toutes sortes de nouvelles questions 
sur le patient, sur les autres médicaments qu’il prenait, etc. Il semble 
que personne ne soit vraiment intéressé par les effets nocifs, hormis 


la victime. Quand j’ai travaillé dans un département de maladies 
infectieuses, j’ai appris pourquoi plusieurs événements sérieux 
survenant dans des études du SIDA commanditées par l’industrie 
n'étaient pas signalés. Les formulaires étaient longs et compliqués 
et nous n’avions pas le temps pour des discussions sans fin avec la 
compagnie pharmaceutique. 


L'évaluation inadéquate des nouveaux médicaments 


Quand j’enseigne à des médecins en formation pour devenir phar- 
macologues cliniques et que j’explique pourquoi les exigences 
réglementaires relatives aux nouveaux médicaments ne sont pas 
adéquates ni capables d’assurer que les médicaments sont efficaces 
et inoffensifs, et comment l’industrie pharmaceutique manipule sa 
recherche, je me trouve confronté à des réactions mixtes. Certains 
sont parfaitement d’accord et d’autres sont tout à fait hostiles, 
comme si je tentais d’expliquer à un enfant que le Père Noël 
n'existe pas. Cela m’inquiète, car ce sont là les médecins qui seront 
en poste dans une agence du médicament ou dans l’industrie 
pharmaceutique. J’ai parfois le sentiment qu’il est déjà trop tard 
pour leur faire entendre raison. 


Nous pourrions facilement faire bien mieux que nous le faisons 
présentement pour protéger la santé publique et éviter de gaspiller 
notre argent et je donnerai quelques exemples. 


Deux seules études contrôlées avec placebo montrant un effet 
ne suffisent pas 


Les agences du médicament estiment que l’efficacité est démontrée 
quand deux études contrôlées avec placebo ont montré un effet. 
Comme j’ai expliqué au chapitre 4, cela est facile à réaliser pour la 
plupart des médicaments destinés à toute maladie parce que les 
médicaments ont des effets secondaires et que l’on peut s’attendre 
qu’ils aient des effets sur l’évaluation d’un résultat subjectif. Quand 
la taille de l’échantillon est assez grande, n’importe quel effet de- 
viendra statistiquement significatif et le médicament sera approuvé, 


s’il n’est pas trop toxique. 


Quand une compagnie ne réussit pas dans ses deux premières 
tentatives, elle peut faire d’autres études jusqu’à ce que deux essais 


donnent les résultats recherchés. Avec cela en arrière-plan, il est 
étonnant que le ministre danois de la Santé, après consultation au- 
près de l’Agence du médicament, ait répondu à un politicien qu’il 
n’existe pas d’exigence stipulant qu’un médicament soit meilleur 
qu’un médicament existant pour obtenir son approbation, mais qu’il 
doit être au moins aussi bon et jamais pire qu’un médicament 
existant. Toutefois, quand on n’exige que des études contrôlées au 
placebo, il n’y a pas moyen de savoir si les nouveaux médicaments 
sont pires que ceux qui existent. 


Les compagnies sont contraintes par la loi de soumettre toutes 
les études qu’elles ont menées quand elles demandent l’approbation 
d’un médicament mais le problème avec cette exigence est qu’on ne 
peut pas se fier aux compagnies pharmaceutiques. Des études 
peuvent manquer et quand elles ont été effectuées dans des pays 
sans surveillance publique, il peut se révéler impossible de savoir 
quelles existent. 


Les médicaments contre la toux ne sont pas efficaces”, mais 


l’industrie pharmaceutique a quand même réussi à faire approuver 
d’innombrables médicaments pour la toux et les ventes sont éle- 
vées“”. Pas moins de 20 % de tous les enfants de moins de quatre ans 
sont traités avec des médicaments pour l’asthme comme la terbu- 
taline, ce qui montre que la commercialisation crapuleuse à laquelle 
j'ai participé quand je travaillais chez Astra a été hautement efficace 
(voir le chapitre 2). 


AUX États-Unis, les médicaments pour le rhume et la toux en 
vente libre avaient été consommés par 39 % des ménages sur une 
période de trois ans.” Plusieurs de ces médicaments ont été auto- 
risés avant 1972 quand il n’y avait que peu de contrôle sur les mé- 
dicaments, mais les centres antipoison avaient signalé plus de 
750000 appels d’inquiétude pendant sept années en relation avec 
ces produits et la FDA avait identifié 123 décès d’enfants de moins 
de six ans, dans ses banques de données. Les effets secondaires 
néfastes comprennent l’arythmie cardiaque, les hallucinations, la 
somnolence et l’encéphalopathie. Les publicités des manufacturiers 
présentent ces médicaments comme efficaces et inoffensifs, deux 
mensonges. 


Une pétition a demandé à la FDA de réviser ces médicaments, 


mais les manufacturiers ont prétendu que les mauvais effets pour- 
raient être prévenus par l’éducation des parents, ce qui est un 
mensonge abominable. En 2011, la FDA a annoncé que ces produits 
ne doivent pas être utilisés chez les enfants de moins de deux ans et 
qu elle appuyait fortement « les initiatives de plusieurs manufactu- 
riers de médicaments qui avaient volontairement retiré du marché 
des remèdes pour le rhume et la toux qu’on vendait pour utilisation 
dans ce groupe d'âge”! ». Pourquoi la FDA ne retirait-elle pas ces 
produits inutiles et potentiellement dangereux du marché ? Et 
pourquoi, après quatre années, faut-il que la FDA soit toujours en 
train de réviser la sécurité et qu’on s’attende à ce qu’elle rende son 
jugement dans un proche avenir, comme elle l’a affirmé ? Même 
quand des médicaments inutiles tuent des enfants, les régulateurs du 
médicament n’agissent pas, alors qu’ils ont retiré du marché plu- 
sieurs produits efficaces, même quand ils causaient moins de décès. 
La régulation des médicaments n’est pas une entreprise logique. 


J’ai discuté une fois des remèdes pour la toux avec un régula- 
teur de médicament qui a attiré mon attention sur les études ac- 
compagnant une demande d’approbation qui soutenaient avoir 
montré que les médicaments agissaient. C’est l’un des articles les 
plus bizarres que j’aie jamais vu (et j’en ai vu des tonnes). Les 
études avaient été menées en Inde. Un microphone miniature très 
sensible mis au point par Procter & Gamble, attaché au nez d'un 
patient, enregistrait le moindre son qui survienne et qui était 
peut-être ou pouvait devenir de la toux”. Les trois médicaments 
évalués (guaiphenesine, bromhexine, et dextrométorphan) agis- 
saient. Surprise, surprise. Les enregistrements étaient entièrement 
non pertinents pour les patients. Deux des médicaments augmen- 
taient aussi le volume des crachats. Quel sens donner à cela ? S'ils 
augmentent le volume des crachats, ils augmenteront aussi le vo- 
lume des expectorants mesurés en volume de crachats, or cela ne 
serait pas un avantage mais un effet nuisible. Les études ont été 
publiées dans Pulmonary Pharmacology, un périodique obscur dont 
je n’avais jamais entendu parler. Ce n’est pas la faute des régula- 
teurs d’avoir à accepter pareilles niaiseries ; c’est la faute de poli- 
ticiens qui n’ont pas exigé des résultats qui soient importants pour 
les patients. 


Les études cliniques dans les pays largement corrompus 


De nos jours, les études de médicament sont de plus en plus données 
en sous-traitance à des pays sans surveillance et très largement 
corrompus. Comment savoir que les données ont été fabriquées 
quand on ne dispose d’aucun moyen pour surveiller les études ? En 
dépit de la forte opposition des scientifiques, des éthiciens et des 
groupes de consommateurs, la FDA a décidé en 2008 que les études 
cliniques menées hors des États-Unis n’avaient plus à se conformer 
à la déclaration d’Helsinki quand elles servent à appuyer une de- 
mande d’approbation de produits aux États-Unis”. Qu’on me par- 
donne mais tout le monde est-il devenu fou à la FDA ? La direction 
de la FDA a-t-elle jamais entendu parler des procès de Nuremberg ? 
Ou bien des expériences menées sur les prisonniers des États-Unis 
quand la Déclaration d’Helsinki n’était pas là pour mettre d’entrave 
? Ou de l’affaire Tuskegee dans laquelle des chercheurs de 
l’Alabama ont suivi 399 hommes noirs infectés de la syphilis sans 
jamais les traiter pendant 40 ans pour étudier l’histoire naturelle de 
la maladie en les empêchant d’avoir accès aux programmes de 
traitement disponibles pour les autres et pendant que plusieurs 
mouraient de la syphilis, que les épouses contractaient la maladie et 
que les enfants naissaient avec la syphilis congénitale ”* ? Ou que les 
compagnies pharmaceutiques mènent leur recherche dans les pays 
pauvres pour les médicaments particulièrement dangereux parce 
que les paysans ne poursuivent pas les grandes corporations pour 
des lésions et parce que les règlements encadrant le consentement 
éclairé n’existent pas ou sont mollement appliqués* ? L'exemple le 
plus connu de l’utilisation des cobayes du tiers-monde est celui des 
contraceptifs oraux, qu’on a d’abord testés à Porto Rico, puis en 
Haïti et au Mexique et, quand vint le moment de les tester aux 
États-Unis, on a choisi des pauvres, dont 90% étaient soit des 
Mexicains, soit des Africains d’origine. 


Par contraste avec cette décision indéfendable, la Cour d’appel 
des États-Unis a jugé quelque temps après que la Déclaration 
d’Helsinki constituait une norme suffisamment coutumière pour 
être tenue comme obligatoire dans l’étude de la méningite menée 
par Pfizer au Nigéria où les parents ne savaient pas que leurs enfants 
participaient à une étude. La cour a renversé le renvoi, par un tri- 
bunal inférieur, d’une poursuite intentée par les familles d’enfants 


morts ou blessés pendant qu'ils recevaient l'antibiotique expéri- 
mental de Pfizer, la trovoflaxine, bien qu'un médicament plus effi- 
cace ait été disponible aux Médecins sans Frontières”. Pfizer re- 
cruta des enquêteurs pour chercher des preuves de corruption à 
l’encontre du procureur général dans l’espoir de pouvoir le per- 
suader de laisser tomber la poursuite”, Cela échoua et Pfizer fut 
contrainte de payer une compensation aux familles dont les enfants 
étaient morts. Le médicament n’avait jamais été conçu pour 
l’Afrique. Pfizer entendait le vendre aux États-Unis et en Europe, 
mais son autorisation a été retirée en Europe en raison d’inquiétudes 
au sujet de sa toxicité pour le foie. 


Un effet sur un résultat de substitution ne suffit pas 


Une des pratiques les plus nuisibles en régulation des médicaments 
est de donner l’approbation à un médicament sur la foi de ses effets 
sur des résultats de substitution. Vu que cette erreur a coûté la vie à 
des centaines de milliers, ou peut-être même à des millions de pa- 
tients (voir plus loin) il est difficile de comprendre que les régula- 
teurs n’exigent pas des effets prouvés sur des résultats pertinents. 


Voici un exemple. J’étais médecin depuis deux ans quand j’ai 
diagnostiqué une forme légère de diabète de type 2 chez un vieillard 
qui avait été admis pour un autre motif, au département 
d’hépatologie où je travaillais. J’écrivis dans son dossier qu’il était 
habituel de commencer le traitement avec la tolbutamide mais vu 
que la seule grande étude jamais réalisée sur la tolbutamide avait dû 
être interrompue avant terme en raison d’un excès de décès car- 
diovasculaires et parce que les patients qui consommaient la plus 
grande partie de leur dose quotidienne étaient aussi ceux qui dé- 
montraient le taux le plus élevé de tels décès, je décidai de ne pas 
commencer un traitement à la tolbutamide. 


Mon supérieur hiérarchique m’apostropha de belle manière 
après avoir lu mes notes. « Comment oses-tu ne pas commencer la 
tolbutamide en effraction des consignes de pratique que les endo- 
crinologues ont rédigées ? » J’expliquai calmement mais fermement 
que j’en savais plus sur ce médicament que les endocrinologues 
parce j’avais lu attentivement le rapport de l’étude ainsi que les 
articles et les nombreuses lettres qui suivirent ainsi qu’un livre 
discutant des problèmes. L’étude University Group Diabètes Pro- 


ject (UGDP) avait été réalisée indépendamment de l’industrie 
pharmaceutique et elle avait fait l’objet de nombreux débats et été 
ré-analysée par plusieurs autres groupes que ceux qui avaient mené 
l’étude. Je n’avais aucun doute en ce qui concerne qui avait raison. 


La tolbutamide réduit le glucose sanguin, mais il s’agit là d’un 
résultat de substitution. On ne traite pas les patients pour réduire 
leur glucose sanguin ; on les traite pour prévenir les complications 
du diabète, les cardiaques plus particulièrement. Je tenais donc pour 
absurde, et je le pense toujours, que des gens utilisent ce médica- 
ment alors que la seule recherche étudiant les complications car- 
diovasculaires avait été interrompue parce que le médicament tuait 
les patients. Il était particulièrement convaincant de constater que 
les patients les plus respectueux du traitement au tolbutamide pré- 
sentaient des taux de mortalité plus élevés que ceux des moins 
respectueux”, parce que les patients qui font ce qu’on leur dit de 
faire sont habituellement en meilleure santé que les autres et ont une 
meilleure survie même quand le médicament est un placebo. 
L’étude d’un produit réduisant les lipides, le clofibrate, avait dé- 
montré cela. Il n’y avait pas de différence sur le plan de la morta- 
lité entre le médicament et le placebo mais parmi ceux qui avaient 
pris plus de 80% du médicament, seuls 15 % sont décédés par 
comparaison à 25 % parmi les autres (P = 0,0001). Cela ne prouve 
pas que le médicament est efficace, bien sûr, et la même différence a 
été constatée dans le groupe recevant le placebo, 15 % versus 28% 
(P=5xl0 ). 


Upjohn, le fabricant du tolbutamide, lança une campagne 
agressive pour discréditer les résultats de l’étude UGDP en faisant 
appel à des universitaires renommés et grassement payés et les 
arguments devinrent progressivement ad hominem””. Des pour- 
suites ont été entamées par la compagnie pour empêcher la FDA de 
mentionner les résultats de l’étude dans les feuillets accompagnant 
le médicament et la FDA se trouva même forcée de faire une en- 
quête qui conclut que les données de l’étude n’avaient pas été fal- 
sifiées”? ! 

L'utilisation du tolbutamide aurait dû être arrêtée par le retrait 
du médicament du marché, au moins temporairement, pendant que 
ceux qui étaient sceptiques au regard des résultats de l’étude réali- 
seraient une autre étude. Mais la FDA ne l’a jamais exigé d’Upjohn 


et cela n’a jamais été fait. 


Personne ne semble disposé à apprendre quoi que ce soit — ou 
au moins pas beaucoup — sur l’historique quand il s’agit de la ré- 
gulation des médicaments. L'histoire se répète sans cesse. Pendant 
les 40 années qui ont suivi l’étude UGDP, l'industrie a tout sim- 
plement arrêté de faire des études qui auraient pu révéler que ses 
médicaments contre le diabète augmentent les évènements car- 
diaques et nos régulateurs de médicaments la laissent s’en tirer”, ce 
qui est passablement scandaleux. La rosiglitazone est un exemple 
récent de médicament pour le diabète autorisé sur la foi de son effet 
sur le glucose sanguin, mais il s’agit aussi d’un médicament qui 
augmente les complications cardiovasculaires qu’il est censé pré- 
venir, et qui a été retiré du marché européen en 2010 après avoir fait 
mourir des milliers de patients (voir le chapitre 16). 


Des histoires s’appliquant à d’autres domaines de la thérapeu- 
tique existent”. Une étude de la suppression de l’arythmie car- 
diaque (CAST) a dû être arrêtée avant terme parce que les deux 
médicaments actifs, l’encaïnide et le flécaïnide, entraînaient le 
décès des patients. À l’origine, cette étude avait été conçue pour être 
unilatérale, ce qui signifie que le médicament ne peut être que 
neutre ou bénéfique, vu que les cardiologues ne pouvaient imaginer 
que les traitements puissent être nuisibles !°!. Au sommet de leur 
utilisation à la fin des années 1980, les médicaments an- 
ti-arythmiques provoquaient probablement 50000 morts par an dans 
les seuls États-Unis, ce qui est du même ordre de grandeur que le 
nombre total des Américains qui ont péri pendant la guerre du 
Vietnam ©. Ces médicaments étaient largement utilisés parce qu’ils 
avaient un effet sur un résultat de substitution, l’'ECG et bien que la 
FDA eût de sérieuses inquiétudes pour sa sécurité, elle céda aux 
pressions des compagnies, ce qui, — d’une manière tout à fait pré- 
visible — mena à ce que le médicament soit maintenant largement 
employé chez les bien-portants qui ont des troubles bénins du 
rythme qui en affectent plusieurs parmi nous. 


La réduction d’une tumeur est un autre résultat de substitution 
populaire et trompeur. L'intérêt primordial des patients atteints du 
cancer est de survivre, mais certains traitements qui réduisent les 
dimensions de la tumeur cancéreuse augmentent la mortalité, par 
exemple la radiothérapie chez les femmes qui ont eu un cancer 


diagnostiqué par dépistage !®. On peut dire la même chose de plu- 
sieurs, sinon de la plupart des médicaments du cancer. De fortes 
doses peuvent avoir un meilleur effet sur le cancer, mais peuvent 
aussi tuer plus de patients. Quand la dose est assez élevée, tous les 
cancers sont détruits, mais il en va de même pour tous les patients. 
Cela démontre l’absurdité de ce résultat de substitution. 


En 2008, la FDA a autorisé en accéléré le bevacizumab 
(Avastin) pour le traitement du cancer métastatique du sein, bien 
qu’il n’ait pas augmenté la survie, seulement la survie sans pro- 
gression du cancer! ”*. Ceci n’est pas qu’un résultat de substitution 
mais aussi un résultat porté au biais, puisqu'il est passablement 
subjectif de décider s’il y a eu progression. La FDA imposa à la 
compagnie de faire plus d’études, lesquelles ne montrèrent pas un 
effet sur la survie sans progression alors quelles mirent en évidence 
des effets nocifs graves y compris des décès. Trois ans plus tard, le 
médicament, qui coûte chaque année le prix de plusieurs voitures 
neuves, environ 88 000 dollars, a été abrogé pour le cancer du 
sein . 


L'absence de données adéquates sur la sécurité n’est pas 
acceptable 


C’est une faillite majeure de la régulation du médicament quand des 
médicaments aux effets nocifs connus sont approuvés sans données 
adéquates sur leur sécurité. Les inhibiteurs des COX:-2 sont un 
exemple parfait, puisque leur mécanisme d’action prédisait une 
augmentation du risque de mortalité cardiovasculaire. Quand j’ai 
discuté de cela avec un régulateur de médicaments, 1l me répondit 
que s’ils exigeaient de telles données, cela retarderait pendant des 
années l’introduction de médicaments de valeur. 


Je n’accepte pas cet argument. Une compagnie pharmaceutique 
pourrait réaliser facilement une grande étude de son inhibiteur 
COX:-2 qui pourrait révéler les risques et c’est la faute de l’industrie 
quand elle estime qu’elle peut s’en tirer en tournant les coins ronds. 
S1 le rofecoxib (Vioxx) avait été étudié avec des populations per- 
tinentes de patients, ses effets nocifs auraient été détectés très ra- 
pidement, puisque le nombre qu’il faut traiter pendant un an pour 
causer un infarctus additionnel n’est que de 70 patients!” Il y a aussi 
un problème éthique primordial qu’on ne peut écarter avec des 


revendications mesquines de considérations pratiques ni de perte 
potentielle de revenus. Malheureusement, les agences du médica- 
ment baissent les bras devant les arguments indéfendables de 
l’industrie. 


Le Vioxx a été retiré en 2004 et le valdecoxib (Bextra) en 2005. 
Avant que le Bextra soit retiré du marché, neuf des dix conseillers 
de la FDA ayant des liens avec l’industrie ont voté pour qu’on le 
maintienne sur le marché!" ! 


En 2008, la FDA s’est demandé si, à l’avenir, elle devrait 
exiger des études post-marketing dotées de résultats pertinents 
comme la morbidité cardiovasculaire et la mortalité !??. Toutefois, 
seulement le tiers de telles études ont été réalisées“, et la FDA est 
connue pour ne pas les exiger parce qu’elle ne dispose pas de 
l’autorité dans ce dessein??. Depuis 2007, le défaut de réaliser une 
étude post-marketing ou de faire un changement requis de 
l’étiquetage, peut entraîner une amende, mais pas plus de 10 mil- 
lions de dollars”. Comme ce ne sont que des broutilles pour 
l’industrie, il s’agit là d’un écran de fumée ou d’un faux remède. 
Même quand les études ont été réalisées, elles pourraient montrer 
que le médicament a tué des milliers de patients, ce qu’on aurait pu 
éviter en exigeant les études pertinentes avant que les agences du 
médicament décident qu’un médicament est approuvé. Les études 
post-marketing sont donc une très mauvaise idée par comparaison 
avec le rejet d’une demande d’autorisation de mise en marché. On a 
besoin des données pertinentes pour tout nouveau médicament 
d’une classe thérapeutique, vu qu’un nouveau médicament pourrait 
tuer les gens même si dix médicaments semblables ne le font pas. 


Un autre problème est que les études post-marketing qu’on 
requiert ne sont pas nécessairement des études randomisées mais 
peuvent n’être que des études d’observation qui sont très médiocres 
pour détecter les indices d’effets nocifs. Ceux qui sont traités dif- 
fèrent en plusieurs manières de ceux du groupe de comparaison qui 
ne sont pas traités et le doublement du taux des crises cardiaques 
parmi un groupe de personnes âgées peut s’expliquer simplement 
par le fait que ces patients sont plus portés à faire une crise car- 
diaque que d’autres patients. Les patients souffrant d'arthrite rhu- 
matoïde sont plus portés à faire une crise cardiaque que les autres 
gens du même âge, ce qui rend difficile de voir si les inhibiteurs des 


COX-2 causent leur décès. 


Le signalement spontané des effets secondaires graves des 
médicaments en marché aux régulateurs est aussi une méthode 
faiblarde pour la détection des effets nocifs. En 2010, la FDA a 
averti Pfizer dans une lettre de 12 pages pour avoir failli de signaler 
promptement des effets secondaires graves et inattendus de ses 
médicaments, après qu’elle eut procédé à une inspection de six 
semaines des quartiers généraux de Pfizer! ®, Pfizer avait mal clas- 
sifié ou réduit l’importance de signalements non sérieux, sans jus- 
tification raisonnable et omis de soumettre des signalements de 
cécité causée par le Viagra (sildenafil) et des médicaments simi- 
laires à l’intérieur de l’intervalle de 15 jours déterminé par l’agence. 
Pfizer avait été mise en garde en 2009, mais la FDA nota que les 
délais de la compagnie pour signaler les effets nocifs à l’agence 
n’avaient qu’augmenté. On a dit à Pfizer qu’à défaut de corriger ces 
problèmes, des poursuites sans préavis pourraient être engagées et 
que des délais pourraient survenir dans l’approbation des médica- 
ments de la compagnie en attente d’autorisation. 


En 2012, Roche a été réprimandée par l’EMA pour n’avoir pas 
signalé 80000 effets secondaires potentiellement néfastes de ses 
médicaments comprenant 15161 décès survenus aux États-Unis”. 
Les régulateurs ont identifié d’autres déficiences liées à l’évaluation 
et au signalement aux agences nationales de la santé de réactions 
potentiellement néfastes chez 23 000 autres patients et 600 parti- 
cipants à des études cliniques. 


Trop d’avertissements et trop de médicaments 


Tous les médicaments comportent une longue liste d’avertisse — 
ments, de contre-indications et de précautions, expliquant par 
exemple les types de patients, les maladies et les autres médica- 
ments consommés par les patients qui pourraient rendre dangereuse 
la consommation de ce médicament. Il suffit de regarder la publicité 
d’un périodique médical pour voir à quel point cela peut être im- 
pressionnant ; on peut trouver plus de 20 avertissements pour un 
seul médicament. Voici un exemple. 


Les statines 


Certains de mes collègues sont obsédés par le cholestérol et croient 
que toute personne de plus de 50 ans devrait prendre une statine, peu 
importe leur niveau de cholestérol, puisqu’elle réduira leur risque 
de décès. Ils disent aussi que les statines n’ont pas d’effets secon- 
daires dignes de mention, ou même qu’elles n'ont pas d’effets se- 
condaires!!, Examinons une publicité publiée dans les premières 
pages du JAMA du 19 septembre 2012. On pouvait lire: « Essayez le 
LIV ALO pour abaisser le LDL-C et améliorer les autres paramètres 
des lipides ». 


Ce n’est pas le motif pour lequel on pourrait envisager la pos- 
sibilité de prendre une statine, n’est-ce pas ? On souhaiterait la 
prendre pour réduire le risque de mourir et non pour améliorer 
certaines valeurs de laboratoire. Peut-on être certain qu’une statine 
particulière réduit le risque de mourir ? Non, on ne le peut pas parce 
les statines sont approuvées selon leurs effets sur les lipides du sang. 
Le LIVALO pourrait réduire le risque de mourir de maladie car- 
diaque, mais il pourrait aussi augmenter le risque de périr d’autres 
causes, de sorte qu’on ne peut pas savoir ce que sont ses chances 
avec ou sans LIVALO. 


Après la lecture des deux premières lignes de l’annonce, je 
dirais non merci. Il ne faut pas consommer des médicaments qui « 
sauvent la vie » sans savoir s'ils augmentent ou réduisent le risque 
de mourir. 


Continuons. À la page 2 de la publicité, on lit : « Le traitement 
médicamenteux devrait être une composante d’une intervention sur 
plusieurs facteurs de risque chez les personnes qui requièrent une 
modification de leur profil des lipides. Les produits réduisant les 
lipides devraient être utilisés en plus d’une diète comportant des 
restrictions des graisses saturées et du cholestérol quand la réponse 
à la diète et aux autres mesures non pharmacologiques se révèle 
insuffisante. » 


Ah ! Ah ! Ce n’est pas ce que mes collègues bien intentionnés 
racontent quand ils sont à la veille de recommander qu’on mette des 
statines dans l’aqueduc. Je ne suis pas à la diète ni astreint à 
quelqu’autre « mesure non pharmacologique » (Qu’est-ce que cela 
pourrait bien être ?) et comment peut-on décider qu’il me faut mo- 


difier mon profil des lipides ? Peut-on voir à quel point tout cela est 
subjectif et combien est vaseux le langage régulatoire ? 


Un peu plus loin arrive ce que je souhaitais savoir, mais cu- 
rieusement sous une rubrique intitulée « Restrictions d’utilisation »: 


* Les doses de LIVALO excédant 4 mg par jour ont été asso- 
ciées à une augmentation du risque de maladie musculaire 
grave dans les études cliniques requises pour l’autorisation de 
mise en marché. Il ne faut pas dépasser la dose quotidienne de 4 
mg de LIVALO. 


+ L'effet du LIVALO sur la morbidité et la mortalité cardio- 
vasculaires n’a pas été déterminé. 


Je le savais ! On n’a aucune idée si le LIVALO fait ce qu’on 
souhaite qu’il fasse. Et je cours le risque de lésions musculaires 
graves. Les gens absorbent et métabolisent les médicaments d’une 
manière différente et certains souffriront sans doute de lésions 
musculaires graves même sans jamais dépasser la dose de 4 mg par 
jour. Ce pourrait être moi. À ce moment-ci, mon interprétation libre 
du nom du médicament est FOUTEZ-MOI LA PAIX! 


La première page de la publicité ne dit rien de l’avantage po- 
tentiel du médicament à part le titre sur les lipides qui n’est 
d’aucune utilité. Le reste de la page parle des effets nocifs sous la 
rubrique « Informations importantes pour la sécurité ». Mon scep- 
ticisme augmente : 


« Des cas de maladie musculaire et de rhabdomyolyse avec 
insuffisance rénale aiguë par myoglobinurie ont été rapportés avec 
les inhibiteurs de la réductase HMG-CoA, incluant le LIVALO. » 
De tels effets augmentent avec la dose, avec l’âge (>65 ans), avec 
une maladie rénale, avec l’hypothyroïdisme mal traité et en com- 
binaison avec les fibrates ou les doses de niacine excédant 1 g. par 
jour. 


Puis cela devient vraiment difficile. « Le traitement au LI- 
VALO doit être arrêté quand les niveaux de CK augmentent de 
manière marquée ou qu’une maladie musculaire a été diagnostiquée 
ou soit soupçonnée » et « Prévenez les patients de signaler immé- 
diatement toute douleur musculaire, sensibilité ou faiblesse, plus 
particulièrement quand ces souffrances sont accompagnées de ma- 
laises, de faiblesse ou de fièvre, et d’arrêter le médicament si ces 


signes ou symptômes apparaissent. » 


Mon Dieu ! CK signifie créatinine kinase, une enzyme mus- 
culaire. Les patients traités aux statines ont souvent pareils symp- 
tômes!!! (bien que la publicité dise à tort qu’ils sont rares), alors 
comment les patients pourraient-ils savoir quand il faut arrêter le 
LIVALO ? 


On nous parle aussi des lésions au foie. Les enzymes du foie 
devraient être testés avant de commencer le traitement et quand des 
signes et des symptômes de lésions du foie apparaissent. Il semble 
un peu tard pour mesurer les enzymes du foie quand le foie est déjà 
blessé. « Il y a eu des signalements rares d’insuffisance hépatique 
fatale et non fatale chez des patients prenant des statines, y compris 
la pitavastatine. » Ce médicament pourrait me tuer. 


Le LIVALO peut aussi augmenter le glucose sanguin ce qui 
augmentera mon risque de mourir de problèmes cardiovasculaires, 
ce contre quoi LIVALO est censé me protéger. 


Je m’arrête ici, mais il est important de comprendre que les 
médicaments ne sont jamais sécuritaires. Les vestes de flottaison 
sont toujours utiles à bord d’un bateau puisqu’elles peuvent sauver 
la vie. Elles ne tuent pas. Les médicaments ne sont pas comme cela. 
La consommation d’une statine peut réduire le risque de mourir 
d’une maladie cardiaque, mais aussi accroître le risque de périr de 
quelques autres causes. Pas beaucoup de médicaments mais une 
statine, la cerivastatine (Baycol), a été retirée du marché après que 
des patients furent décédés de lésions musculaires et d’insuffisance 
rénale. 


Tout le monde doit tenir compte du pour et du contre lors de la 
consommation d’un médicament et son médecin n’est pas néces- 
sairement la meilleure personne à interroger, parce la plupart des 
médecins se sont fait laver le cerveau et plusieurs ont été corrompus 
par l’industrie pharmaceutique. Quand on ne meurt pas d’une ma- 
ladie cardiaque, on finit certainement par mourir d’autre chose. Un 
homme de 65 ans qui ne fume pas et dont la pression systolique est 
de 140 mm Hg et un cholestérol de Smmol/L peut s’attendre à vivre 
trois mois de plus s’il consomme une statine pour le reste de ses 
jours! ?. Ce n’est pas beaucoup surtout quand ce bonus arrive au 
moment où le patient est dément et incontinent dans une pension 


médicalisée et aurait plutôt souhaité avoir un médicament qui 
abrège toute cette misère. Il faudrait aussi demander aux patients ce 
que sont leurs expériences. Une enquête menée auprès de plus de 10 
000 personnes a trouvé que les effets musculaires étaient men- 
tionnés par 60 % des anciens consommateurs et par 25 % de ceux 
qui prenaient le médicament! "°. 


D'autres médicaments agissant sur les lipides sont aussi inté- 
ressants. On attendait un avantage de l’augmentation des lipopro- 
téines à haute densité avec un médicament qui faisait cela mais cela 
n’avait aucun effet sur la progression de l’athérosclérose corona- 
rienne dans les études comptant environ 1000 patients !°?. Le nom 
chimique de ce médicament est le torcetrapib. Peut-on le prononcer 
et s’en rappeler ? Un motif expliquant que les noms chimiques 
inventés par les compagnies pharmaceutiques sont si fantaisistes est 
que les médecins se trouvent contraints d’utiliser le nom commer- 
cial et moins à même de prescrire un générique moins coûteux 
quand le brevet du médicament vient à échéance. Par chance, la 
compagnie a fait une grande étude comptant 15 000 patients et 
comme elle a montré que le médicament tuait les gens, le manu- 
facturier a cessé de le mettre au point. 


Un autre médicament modifiant les lipides, l’exetimibe, a été 
autorisé par la FDA en 2002 parce qu’il avait réduit le cholestérol à 
basse densité du sang de 15 "7. En 2007, les ventes de ce médi- 
cament ont atteint $5 milliards aux États-Unis, bien que personne ne 
sache si ce médicament est avantageux ou nuisible. 


Les avertissements sont de fausses solutions 


Il est impossible pour les cliniciens de savoir ce qu’ils devraient 
savoir à propos des médicaments pour les prescrire en toute sécurité 
et il n’est donc pas surprenant que les médecins puissent faire bien 
des erreurs médicales. Le problème fondamental est que les régu- 
lateurs prennent les médicaments un à un et se fichent de ce que les 
médecins ne peuvent pas bien connaître tous les avertissements 
concernant les médicaments qu’ils prescrivent. Ce qui compte pour 
les régulateurs c’est : ce n’est pas notre faute. On vous a prévenus 
n’est-ce pas ? 


Tout médecin sait que l’anticoagulant warfarin peut interagir 


dangereusement avec d’autres médicaments et certains aliments, 
mais les médecins ne peuvent même pas utiliser ce médicament en 
sécurité. Dans une étude, 65 % des patients recevaient au moins un 
autre médicament capable d’augmenter le risque de saigner avec le 
warfarin, et dans une autre étude, environ le tiers des patients re- 
cevaient de tels médicaments”. 


Le cisapride (Propulsid de Johnson & Johnson) était censé 
promouvoir la vidange gastrique, mais il n’est plus sur le marché 
parce qu’il cause des arythmies cardiaques qui tuent les gens. En 
1998, la FDA a alerté à propos des contre-indications pour ce mé- 
dicament avec des additions à l’étiquette en encadré noir et les 
praticiens ont été avertis au moyen d’une lettre expédiée par le 
manufacturier. Ces avertissements n’eurent pratiquement pas 
d’effets'"*. Au cours de l’année précédant l’action régulatoire, 
l’utilisation du cisapride était contre-indiquée pour 26%, 30% et 
60% des utilisateurs dans trois sites d’étude et pendant l’année 
suivant l’action régulatoire, l’utilisation était contre-indiquée chez 
24 %, 28 L et 58 % des utilisateurs. Johnson & Johnson a vendu le 
médicament pour plus d’un milliard de dollars chaque année, bien 
qu’il n’aurait jamais dû être approuvé. Quand la FDA convoqua une 
réunion publique en 2000, un cadre de la compagnie reconnut qu’on 
n’avait pas pu montrer que le médicament est efficace*”. Une fois 
encore, l’insuffisance régulatrice allait résulter en tragédies pour 
des gens bien réels! ?: 


Vanessa était une fille bien portante. Elle ne buvait pas, ne 
fumait pas, ni ne prenait des médicaments — avec une excep- 
tion : au cours de la dernière année, elle avait pris périodi- 
quement du cisapride, un médicament pour traiter les régur- 
gitations acides, mis en marché sous le nom de Prepulsid. 
Son médecin, qui lui avait diagnostiqué une forme légère de 
boulimie, l’avait prescrit après quelle se soit plaint de régur- 
gitations et de ballonnements après les repas. Ni leur méde- 
cin ni le pharmacien n’ont mentionné les risques. Le 19 mars 
2000, son père a vu sa fille de 15 ans choir sur le plancher à 
domicile. « On l’a amenée rapidement à l’hôpital où elle dé- 
céda le jour suivant. La cause du décès : arrêt cardiaque. Cinq 
mois plus tard, le médicament fut retiré du marché mais il 


était trop tard pour Vanessa. 


À cause de la perte de sa fille, son père se lança en politique et 
fut élu au Parlement du Canada parce qu’il souhaitait changer la 
régulation des médicaments. Il était pétri d’incrédulité que les mé- 
dicaments ordonnancés ne soient pas plus rigoureusement régle- 
mentés que les autres menaces pour la sécurité publique : « Le 
ministre des transports ne négocie pas avec les camionneurs pour 
retirer les véhicules dangereux de la voie publique », dit-il. En vertu 
de la loi, les médecins doivent signaler ceux dont la conduite est 
inacceptable et on les paie pour ce faire. Autoriser d’une manière 
accélérée l’accès au marché des médicaments est comme ordonner 
aux aiguilleurs du ciel de faire atterrir les avions plus rapidement. 
Onze ans après l’enquête sur le décès de sa fille, aucune de ses 
principales recommandations de réforme n’avait été mise en place. 


On a accès à des milliers de médicaments et je me demande 
pourquoi personne n’a jamais évalué si la disponibilité d’autant de 
médicaments fait plus de tort que de bien. Je suis certain que c’est 
bien le cas. Sinon, les médicaments ne seraient pas la troisième 
principale cause de mortalité. 


Les médecins ne peuvent pas connaître tous les dangers mais 
les patients le peuvent. Ils peuvent lire les encarts des emballages 
attentivement et cesser de consommer le médicament s’ils pensent 
qu’il est trop dangereux pour eux. J’espère aussi que le présent livre 
contribuera à soulever l’indignation de tant de citoyens qu’ils pro- 
testeront et manifesteront tant qu’il le faudra pour contraindre les 
politiciens à instaurer les réformes qui sont nécessaires. 


On en sait bien peu au sujet de la polypharmacie 


La plupart des patients sont en traitement avec plusieurs médica- 
ments, particulièrement, les plus âgés. Une étude suédoise de 762 
personnes vivant dans des maisons de retraite a trouvé que 67 % 
s’étaient fait prescrire 10 médicaments et plus! !°. Un tiers était traité 
avec trois médicaments psychoactifs ou plus ; près de la moitié 
recevait des antidépresseurs ou des tranquillisants ; enfin des mé- 
dicaments anticholinergiques (par exemple pour incontinence uri- 
naire) étaient utilisés pour le cinquième. Tous ces médicaments sont 
capables de détraquer la fonction cognitive, de provoquer de la 


confusion et des chutes, ce qui entraîne une mortalité élevée chez 
les aînés. Les symptômes sont souvent mal interprétés par les pa- 
tients et les gens qui s’en occupent passent pour des signes du 
vieillissement ou d’une maladie imminente, par exemple la dé- 
mence ou la maladie de Parkinson. Or, quand les médecins arrêtent 
les médicaments, plusieurs patients rajeunissent de plusieurs an- 
nées, laissent tomber la marchette qu’on leur avait donnée parce 
qu’ils ne pouvaient plus maintenir leur équilibre et deviennent à 
nouveau actifs. Une étude américaine a trouvé que près de 18 % des 
patients de Medicare consommaient des médicaments qui n’étaient 
pas sécuritaires pour les gens âgés" : 


Comme pour les régulateurs, les médecins voient un problème 
à la fois et commencent habituellement un traitement médicamen- 
teux chaque fois. Ils oublient souvent d’arrêter un médicament 
quand il n’est plus requis. Ma plus importante contribution à la 
médecine interne a été d’arrêter les médicaments chez les patients 
nouvellement admis, pour m’apercevoir que, très souvent, les pa- 
tients revenaient intoxiqués avec les mêmes médicaments que leur 
médecin leur avait prescrits, à leur prochaine admission à l’hôpital. 
C’est certainement un long combat à contre-courant. 


Bien qu’on ne sache que peu de choses sur ce qui arrive quand 
les patients prennent plusieurs médicaments, on en sait assez pour 
agir. Chaque médicament peut affecter plusieurs fonctions du corps 
en plus de celle qui est visée et l’ensemble des médicaments peu- 
vent interagir de manières imprévisibles. On sait aussi que les aînés 
sont souvent sur-traités, avec des conséquences nuisibles. Une 
étude randomisée a montré que la réduction des médicaments 
abaissait tant la mortalité que l’admission à l’hôpital et une étude 
subséquente chez 70 patients dont le nombre des médicaments avait 
été réduit de 7,7 à 4,4 par patient a montré que 88 % avaient connu 
une amélioration globale de leur santé et la plupart ont eu une 
amélioration de leurs fonctions cognitives! !”. Voici une histoire 
typique à part le fait que peu d’aînés sont aussi chanceux *: 


À l'âge de 88 ans, mon père fut admis à l’hôpital pour étour- 
dissements, lesquels étaient apparus après qu’on eut aug- 
menté la dose de ses médicaments. À l'hôpital, on lui donna 
plus de médicaments ce qui le rendit confus, effrayé et inco- 


hérent. C’est alors que son médecin le transféra dans une 
maison de retraite, où il était sale, il pleurnichait et deman- 
dait aux gens de lui tenir la main. Il était identifié comme NPR 
(ne pas ressusciter) — et encore plus médicamenté. 


J'ai persuadé le médecin de la maison de retraite 
d'interrompre toute médication et j'ai engagé une infirmière 
privée pour donner à mon père, une diète organique — riche 
en fruits, légumes, grains, fèves, noix et graines. En trois jours 
mon père récupéra si miraculeusement, que les infirmières 
du département ne le reconnaissaient plus. Quand j'appelai 
pour lui parler, mon père était redevenu lui-même et il me 
dit qu’il s'embêtait et espérait jouer aux cartes. Mon père fut 
congédié le jour suivant et mourut plusieurs années plus 
tard, dans la paix de son domicile. 


Voici une autre histoire, celle d’une femme qui avait 88 ans 
elle aussi. Elle fut admise à l’hôpital après un épisode de diarrhée et 
d’étourdissements'!”. Sa famille a été rapidement frappée par la 
rapide détérioration de sa santé et l’apparition de nouveaux symp- 
tômes étranges, comprenant des idées délirantes et l’impossibilité 
de la réveiller. On s’aperçut quelle prenait plusieurs nouveaux mé- 
dicaments dont un analgésique et un antidépresseur, alors qu’elle 
n’était pas déprimée mais pleurant avec raison la perte de sa vie 
antérieure, puisqu'elle se trouvait coincée dans une chambre 
d’hôpital. Au même moment, un psychiatre diagnostiqua la maladie 
d’Alzheimer et suggéra quelle prenne du donezepil (Aricept). Sa 
bru refusa cela et lui enleva plusieurs médicaments, ce qui eut un 
effet spectaculaire. Elle redevint elle-même à nouveau. Cette ex- 
périence transforma la bru en militante pour les patients : « Je re- 
gardais tous les autres pensionnaires dans les établissements de 
soins de longue durée, où les membres de la famille ne connais- 
saient pas les problèmes ou ne souhaitaient pas faire de vagues et je 
me dis : « Qui prendra la défense de ces gens ? » 


La médecine moderne ne fonctionne pas bien pour les per- 
sonnes âgées. Tout clinicien a vu l’octogénaire médicalisé et obsédé 
par l’arthrite, la maladie d'Alzheimer et les niveaux de son cho- 
lestérol sanguin. Comparons ce patient avec quelqu’un d’autre dont 
la condition physique est semblable qui reconnaît que ses genoux 


sont en piteux état et qui a du mal à se souvenir de certaines choses. 
Lequel des deux patients est le mieux portant !?° % 


11. L'ACCÈS PUBLIC AUX DONNÉES DES AGENCES 
DU MÉDICAMENT 


Si les compagnies voulaient publier les études avec des 
résultats négatifs, elles le pourraient, mais les compagnies 
n'aiment pas publier des études négatives. Il est amusant 
que tant de gens se prononcent sur les données — scienti- 
fiques et médecins — sans jamais voir ces données. 


Russel Katz, directeur de la division de neuropharma- 
cologie de la FDA! 


Quand le succès commercial dépend de la rétention de données qui 
sont importantes pour la prescription rationnelle et sécuritaire des 
médicaments, quelque chose dans nos priorités en matière de ser- 
vices de santé cloche fondamentalement. Il est d’une importance 
vitale pour la santé publique que les médecins et la population 
puissent avoir accès à toutes les données produites dans toutes les 
études menées avec des patients et des volontaires bien portants et 
non pas seulement à des échantillons déformés, comme c’est le cas 
présentement. 


Un bon point de départ pour l’accès complet est constitué des 
données que les compagnies pharmaceutiques ont remises aux 
agences du médicament. Le statisticien en chef Hans Melander et 
ses collègues de l’ Agence suédoise du médicament ont eu pareil 
accès et ont montré en 2003 que les rapports publiés sur les ISRS 
étaient sérieusement fautifs par comparaison avec les rapports 
soumis avec les demandes d’autorisation”. Dans toutes les 42 études 
soumises à l'agence sauf une, les compagnies avaient effectué une 
analyse intention de traitement et une analyse telle que prescrite par 
le protocole (dans laquelle les patients qui abandonnent l’étude ne 
sont pas pris en compte). En revanche, dans seulement deux des 
publications présentait-on les deux analyses alors que dans toutes 


les autres, seule l’analyse plus favorable du protocole était présen- 
tée. Cela entraîna un gros malentendu en ce qui concerne l’efficacité 
des médicaments (Illustration 11.1). En outre, des études distinctes 
étaient parfois publiées comme si elles étaient la même étude, les 
références croisées aux multiples publications d’une même étude 
manquaient, et parfois, il n’y avait pas de noms d’auteurs qui soient 
communs aux multiples publications d’une même étude. 


Une autre étude sur des antidépresseurs de 2008 a confirmé que 
les données publiées étaient sérieusement défectueuses en compa- 
raison avec les données fournies à la FDA“. L’effet présenté dans 
les études publiées était de 32% plus élevé que dans toutes les 
études en possession de la FDA et plus de deux fois plus élevé que 
dans les études non publiées. En outre, on moussait les résultats. Six 
études jugées discutables par la FDA étaient positives quand on les 
publia et quand 8 de 24 études négatives furent publiées, 5 étaient 
positives. Une autre analyse de 164 études comprises dans 33 
nouvelles demandes d’autorisation pour des médicaments a trouvé 
elle aussi que ce qui était publié ne reflétait pas ce qu’on avait 
soumis à la FDA°. 


Les régulateurs du médicament ont utilisé des arguments ab- 
surdes pour interdire aux chercheurs l’accès aux études non pu- 
bliées et aux données ; ils ont été jusqu’à tenir les suicides survenant 
pendant la consommation d’un médicament censé prévenir le sui- 
cide pour un secret commercial”. 


Les arguments de l’industrie pharmaceutique ont été tout aussi 
absurdes et exploiteurs de la bonne foi des patients. La proposition 
d’enregistrer toutes les études de sorte qu’on puisse avoir une idée 
des études non publiées a été rejetée en 2000 par les représentants 
de l’industrie pharmaceutique pour le motif que l’existence même 
d’une étude est un secret commercial” ! Drummond Rennie, ré- 
dacteur en chef adjoint du JAMA, s’est demandé pourquoi la FDA 
avait été complètement absente du débat sur l’enregistrement des 
études et pourquoi elle ne corrigeait pas les résultats des périodiques 
quand ils étaient en contradiction avec ce que la FDA savait être la 
vérité sous prétexte qu’elle n’avait pas le mandat d’informer le 
public. Faux. La FDA est censée faire précisément cela: protéger la 
santé de la population. 
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% des répondants dans les publications selon l'agence du médicament 





FIGURE 11.1 Différences des proportions de répondants entre les ISRS et Le placebo. 
telles que présentées dans Les rapports d'étude présentés à l'Agence suédoise du 
médicament et dans les publications tirées des mêmes études. Les point situés 
au-dessus de la Ligne indiquent une surestimation de l'effet dans les publications. 


Jain Chalmers, fondateur de la Collaboration Cochrane, tient la 
déclaration incomplète des résultats de recherche pour une forme 
aussi sérieuse d’inconduite scientifique que la fabrication de don- 
nées®. Je partage son avis. En vérité, les conséquences sur les pa- 
tients sont bien plus néfastes puisque c’est très répandu. En 
moyenne, il n’y a que la moitié des études qui sont publiées”, mais 
cela peut être bien pire. Une révision des troubles digestifs provo- 
qués par cinq vieux AINS a relevé 15 études contrôlées avec un 
placebo publiées et 11 études non publiées sur le site Internet de la 
FDA'°. Une seule étude avait été publiée et soumise par les com- 
pagnies à la FDA, mais les auteurs de l’article publié étaient com- 
plètement différents des chercheurs mentionnés dans le rapport à la 
FDA. 


Ne convient-il pas de se demander pourquoi toute inconduite 
scientifique peut s’épanouir partout dans le monde de la santé ? Si 
les chercheurs d’une étude décident de détruire la moitié de leurs 
résultats parce qu’ils ne sont pas à la hauteur de ce qu'ils souhai- 
taient et de publier le reste, on appellera cela de l’inconduite scien- 
üfique. Mais quand des études entières disparaissent, on accepte 
cela comme faisant partie de la vie, même si cela est grossièrement 

: LS LE : 7,11 . à 
contraire à l’éthique au regard de nos patients * . La publication de 
résultats choisis constitue de l’inconduite scientifique ?, ce que 
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reconnaît l’Association danoise de l’industrie pharmaceutique ‘. 
Mais nos institutions nous ont trahis. Pas une seule organisation n’a 
utilisé ses pouvoirs pour s’avancer et annoncer qu’il fallait que cela 
cesse, sauf une : la Faculté britannique de la médecine pharmaceu- 
: il 
tique, un petit organisme comptant environ 1400 membres . 


Notre percée à l’agence européenne du médicament (ema) 
en 2010 


En 2007, le doctorant Anders Jorgensen et moi-même avons décidé 
que le secret des agences du médicament était tellement insuppor- 
table que nous ferions tout pour pouvoir avoir accès aux études non 
publiées aux mains de l’'EMA. En cas d’échec, ce que nous antici- 
pions, nous publierions nos expériences, particulièrement les ar- 
guments des régulateurs pour montrer au monde à quel point le 
secret est profondément contraire à l’éthique et nous continuerions 
le combat à partir de là, jusqu’à ce que nous ayons réussi *. 


Nous avons choisi les médicaments contre l’obésité pour faire 
notre démonstration parce qu’ils sont tellement dangereux que la 
plupart d’entre eux ont été retirés du marché après avoir provoqué 
des effets horribles. Nous avons demandé à l’EMA l’accès aux 
rapports d’études cliniques et aux protocoles correspondants pour le 
rimonabant et l’orlistat qui avaient été soumis à l’agence. 


Nous avons esquissé les plans de notre recherche et expliqué 
qu’il était essentiel que les documents soient mis à la disposition des 
chercheurs indépendants en raison de l’élargissement probable de 
l’utilisation de ces médicaments, de l’effet relativement modeste sur 
l’embonpoint dans les rapports publiés et des inquiétudes sérieuses 
exprimées relativement à leur sécurité. En fait, le rimonabant avait 


été retiré du marché européen au milieu du processus au cours du- 
quel des études indépendantes avaient trouvé que des effets défa- 
vorables, comprenant la dépression et une augmentation du risque 
de suicide étaient plus graves et fréquents, que ne l'avait montré le 
manufacturier, Sanofi-Aventis, dans ses études cliniques”. 


Nous avons argumenté que le secret n’était pas dans le meilleur 
intérêt des patients parce que les reportages partiaux des études de 
médicaments étaient communs et avons aussi noté que nous 
n’avions trouvé aucune information susceptible de compromettre 
des intérêts commerciaux dans 44 protocoles d’études lancées par 
l’industrie que nous avions déjà révisés. Bien que l’objectif premier 
de l’EMA soit de protéger la population, l'EMA répondit, sans 
commenter aucun de nos arguments, que les documents ne pou- 
vaient pas être communiqués parce que cela compromettrait des 
intérêts commerciaux. 


Nous avons fait appel auprès du directeur exécutif de l’'EMA, 
Thomas Lônngren, et lui avons demandé de nous expliquer pour- 
quoi l’agence considérait que les intérêts commerciaux de 
l’industrie pharmaceutique devraient prévaloir sur le bien-être des 
patients. Nous avons argumenté, à l’aide d’exemples convaincants 
tirés de la vie courante, qu’une conséquence vraisemblable de la 
position de l’EMA serait que des patients mourraient en vain ou 
seraient traités avec des médicaments médiocres et potentiellement 
nuisibles parce que leurs médecins ne connaissaient pas leurs vrais 
avantages ni leurs effets nocifs. 


Lôünngren nous envoya une lettre copiée collée du même type 
que la première, ignorant notre demande de clarification, et il nous 
dit que nous pouvions présenter une plainte à l’ombudsman euro- 
péen, P. Nikiforos Diamandouros, ce que nous avons fait!#. 


Il fallut trois années pour que notre cas soit résolu. Nous 
l'avons décrit dans le BMJ* et avons affiché les 27 documents qui 
avaient circulé entre l’ombudsman, l’'EMA et nous ainsi qu'un 
rapport détaillé de notre cas sur notre site Internet (www. cochrane 
.dk/research/E MA). 


Pour éviter de dévoiler des documents, l'EMA eut recours à 
quatre arguments principaux: la protection d’intérêts commerciaux, 
l’absence d’intérêt public primordial, la surcharge administrative 


impliquée, et l’invalidité des données qu’on nous aurait fournies 
après que l’EMA les eût censurées!*, Je suis persuadé que Lônngren 
estimait que le blindage qu’il avait élaboré était impénétrable, mais 
il n’avait pas tenu compte de l’ombudsman qui a rejeté tous ses 
arguments. Il déclara qu’il se pourrait que des intérêts commerciaux 
soient en jeu mais encore fallait-1l que le risque de compromettre un 
intérêt commercial soit raisonnablement prévisible et non purement 
hypothétique. Il ne pouvait pas voir en quoi l’accès aux rapports 
compromettrait spécifiquement et actuellement des intérêts com- 
merciaux. Ayant inspecté les documents et les protocoles au bureau 
de l’EMA à Londres, il en vint à la conclusion que les documents ne 
contenaient pas d’information commerciale confidentielle '*. 


L’ombudsman indiqua que nous avions établi le caractère 
primordial de l'intérêt public tout en notant que cette question ex1- 
gerait une réponse seulement si la divulgation des documents 
compromettait des intérêts commerciaux. Il demanda à l’EMA de 
justifier sa position stipulant qu’il n’y a pas d’intérêt public pri- 
mordial, mais Lônngren évita de répondre en disant que nous 
n’avions pas donné de preuves établissant la présence d’un tel in- 
térêt. Nous l’avions pourtant fait et, en outre, cet argument n’est pas 
pertinent. Un accusé à qui l’on demande son alibi pour le jour du 
crime ne se tire pas d’affaire en demandant l’alibi de quelqu’un 
d’autre .. 


En ce qui concerne la surcharge administrative et l’inutilité des 
documents une fois que l’'EMA les aurait censurés, l’ombudsman 
signala que les documents n’identifiaient pas les patients par leur 
nom mais par leur numéro d’identification et du centre d’étude, et il 
en vint à la conclusion que les seules données personnelles identi- 
fiaient les auteurs et les principaux chercheurs et que la censure de 
ces informations serait facile et rapide (quand nous avons reçu les 
documents, il n’y avait rien de censuré). 


Compte tenu du fait que l’'EMA a continué de résister totale- 
ment à nos arguments et à ceux de l’ombudsman — d’une manière 
très arrogante et effrontée — l’ombudsman joua sa dernière carte, 
trois années après notre requête. Il accusa l’'EMA de mauvaise 
administration dans un communiqué de presse. Ce qui eut l’effet 
d’inciter l’agence à renverser complètement sa position. Elle don- 
nait maintenant l’impression quelle avait favorisé la divulgation 


depuis le début, qu elle était d’accord avec le raisonnement de 
l’ombudsman et stipula que les mêmes principes vaudraient pour 
toutes les prochaines demandes d’accès à l’information. C’est de 
cette manière que fonctionnent les compagnies pharmaceutiques. 
Elles combattent énergiquement contre l’ouverture, mais quand il 
n’y a pas moyen de faire autrement, elles prétendent lui avoir tou- 
Jours été favorables. Elles vont habituellement plus loin, donnant 
l’impression que l’idée leur appartient depuis le début. 


Il est manifeste qu’il n’est pas possible de protéger les profits 
des compagnies pharmaceutiques ainsi que la vie et le bien-être des 
patients en même temps. Il faut choisir et notre cas montre sans 
l’ombre d’un doute que l'EMA a pris le parti de l’industrie et placé 
les profits au-dessus des patients. En outre, sa position n’était même 
pas consistante comme nous l’avons souligné dans nos lettres. Elle a 
interdit l’accès des études de patients adultes tout en donnant accès 
aux données d’études pédiatriques (ce qu elle devait faire en raison 
de la législation de l’UE). 


Je pensais que c’était un facteur aggravant, que nous avons 
aussi mentionné dans nos lettres, que l’'EMA avait aidé l’industrie 
pharmaceutique à s’en tirer avec une infraction à la Déclaration 
d’Helsinki stipulant que les chercheurs avaient le devoir de rendre 
disponibles au public les résultats de leurs recherches sur les hu- 
mains °. Nous avons aussi soulevé qu'en contrevenant à ces droits 
humains universels, l’EMA s’était rendue complice de 
l’exploitation des patients pour des gains commerciaux, parce que 
les patients sont utilisés comme moyens d’atteindre une fin et se 
trouvent traités d’une manière sous-optimale, deux attitudes inac- 
ceptables. 


De plus, nous avons attiré l’attention sur un énoncé de la dé- 
claration stipulant que : « La recherche médicale mettant à contri- 
bution des participants humains doit être fondée sur une connais- 
sance approfondie de la documentation scientifique » et argumenté 
que quand le fondement de la connaissance est incomplet, les pa- 
tients peuvent en souffrir et ne peuvent pas donner un consentement 
éclairé”. En étant ainsi cachottière, l'EMA signifiait être d’accord 
avec la recherche sans éthique pour l’avenir. Ce qui est pire que 
tout, c'est que cela ne dérangeait pas l’EMA d’avoir contribué à la 
situation malheureuse dans laquelle les médecins et les patients se 


trouvaient incapables de choisir les traitements offrant le meilleur 
équilibre entre les avantages, les effets nocifs et le coût, puisqu’on 
leur interdisait l’accès à la preuve. Cela ne dérangeait pas non plus 
que des dizaines de milliers de décès inutiles auraient pu être évités 
chaque année, si le public avait eu accès aux informations non pu- 
bhées 


Notre cas devint une percée majeure pour la santé publique. En 
novembre 2010, l’'EMA déclara quelle élargirait l’accès public aux 
documents, y compris les rapports d’études et les protocoles”. Mais 
il n’aurait pas dû être aussi difficile d’y arriver, compte tenu des 
principes fondamentaux sur lesquels l’Union européenne est fon- 
dés 

Tout citoyen de l’Union, et toute personne naturelle ou lé- 

gale résidant ou ayant un bureau enregistré dans l’un des 

états membres, a le droit d'accès aux documents des institu- 
tions, assujetties aux principes, conditions et limites définis 
dans ce Règlement. 


L'ouverture rend les citoyens capables de participer plus 
étroitement à la prise de décision et assure que 
l’administration jouisse d’une plus grande légitimité et soit 
plus efficace et plus responsable envers le citoyen dans un 
système démocratique. L'ouverture contribue au renforce- 
ment des principes de la démocratie et au respect des droits 
fondamentaux tels qu’énoncés dans l’article 6 du Traité de 
l'UE et dans la Charte des droits fondamentaux de l’Union 
européenne. 


Lôünngren s’est assuré que mon étudiant au doctorat soit inca- 
pable de faire le travail que nous avions planifié. Après ses efforts 
pour protéger les intérêts commerciaux de l’industrie, il quitta 
l’'EMA, également d’une manière effrontée. Bien que l’EMA ait 
averti Lônngren qu’il ne devrait pas fournir à des compagnies 
pharmaceutiques des conseils liés à des produits ou occuper des 
positions de gestion, d’exécution ou de consultation dans l’industrie 
pendant une période de deux années, il devint directeur d’une 
nouvelle compagnie, Pharma Executive Consulting Ltd, en no- 
vembre 2010, pendant qu’il était encore au service de l'EMA°” ! 


Un an plus tard, l’'EMA organisa un atelier à ses quartiers gé- 
néraux, atelier qui entrera dans l’histoire. Son nouveau directeur, 
Guido Rasi commença par annoncer ce qui suit : « Nous ne sommes 
pas ici pour décider si nous allons publier les données des études 
cliniques, mais bien pour déterminer comment nous allons le faire. 
». Les représentants de l’industrie étaient assommés. Leurs argu- 
ments usuels pour justifier le secret ont été mis en pièces pendant les 
discussions. Le directeur de l’agence du médicament du 
Royaume-Uni, Kent Woods fit figure de relique quand :il tenta 
d’argumenter qu’il n’y avait pas vraiment un besoin pour la nou- 
velle politique d’ouverture et de transparence de l’'EMA. Jamais 
auparavant avais-je vu la puissante industrie pharmaceutique con- 
naître une défaite si complète dans une bataille publique qu’en cet 
après-midi. Il existe un enregistrement vidéo en deux parties de 
cette séance, qui se trouve sur le site Internet de l’EMA et qui vaut 
la peine d’être regardé même s’il dure trois heures trente au total. 


Il y avait eu un autre cas avant le nôtre. Liam Grant, le père 
d’un enfant qui s’était suicidé alors qu’il consommait un médica- 
ment contre l’acné, l’isotretinoin (Roaccutane de Roche) avait tenté 
de trouver quels effets nocifs la compagnie avait signalés aux 
autorités avant l’autorisation de mise en marché. L'EMA a donné 
accès aux effets nocifs rapportés en 2010. En 2002, des journalistes 
danois avaient aussi tenté d’avoir accès aux effets secondaires nui- 
sibles du Roaccutane, dans le soi-disant Rapport périodique de mise 
à jour en sécurité (PSUR) de l’Agence danoise du médicament. 
L’Agence était prête à donner l’accès, mais Roche l’en empêcha en 
argumentant que cela susciterait un risque considérable de pertes 
pour la compagnie. Roche menaça même de poursuivre en justice 
l’État du Danemark si la divulgation nuisait aux intérêts commer- 
ciaux de la compagnie ”"". Poursuivre un État parce moins de pa- 
tients consomment un médicament une fois qu’ils ont appris qu’il 
pourrait les tuer ? De quelle absurdité les soins de santé sont-ils 
incapables ? C’est la manière de procéder des gangsters : « Si vous 
faites quoi que ce soit qui nuise à nos ventes d’héroïne, garde à vous 
! » La comparaison n’est pas outrancière puisque Roche a construit 
sa fortune avec les profits colossaux quelle a tirés de ses ventes 
illégales d’héroïne et de morphine (voirie chapitre 3). Le fait que 
Roche prétende que le signalement des effets nocifs par les patients 


ou leurs parents est son unique propriété atteste d’un mépris si 
révoltant des patients et de la vie humaine, particulièrement dans ce 
cas où le médicament avait été associé à la dépression profonde et 
au suicide, que je me trouve sans voix. 


L'accès aux données dans les autres agences du 
médicament 


En 2010, nous avons pris contact avec le statisticien en chef, de 
l’Agence suédoise du médicament, Hans Melander, et demandé 
d’avoir accès aux études contrôlées par placebo et leurs protocoles, 
pour trois ISRS (citalopram, escitalopram et venlafaxine) soumis à 
l’Agence. 


Nous pouvions avoir tout ce que nous voulions, mais il y avait 
un problème de taille. Les rapports avaient été entreposés dans une 
grotte montagneuse, quelque part en Suède, où ils occupaient 70 
mètres d’espace. Il en coûterait environ 50 000 euros pour récupérer 
tout ce matériel et le ramener à l’ Agence à Uppsala, mais l’agence 
offrait d’assumer ces coûts. Nous pourrions alors travailler avec ces 
documents à l’ Agence ou bien les faire copier à un coût de 0,13 
euros la page, ou bien les copier nous-mêmes sans frais et les rap- 
porter au Danemark. J’ai estimé que 70 mètres de cartables conte- 
naient environ 500 000 pages, ou autour de 70 000 euros pour faire 
une copie des documents. Pour pouvoir travailler, il fallait ensuite 
numériser le matériel en recourant à un logiciel particulier capable 
de manipuler des tableaux et de les convertir en textes qu’on peut 
analyser. 


Je demandai à Melander de retenir le carrosse et d’attendre 
pendant que nous complétions une étude pilote sur la duloxétine. 
Pendant un peu plus d’une année, nous avions reçu des documents 
de l’EMA, aussi à propos d’ISRS et ils continuaient de nous par- 
venir. Ces documents étaient des dossiers en format pdf que nous 
avions convertis en textes analysables à l’ordinateur et il fallut plus 
d’une année à deux de nos chercheurs pour extraire les données dont 
nous avions besoin. 


L’agence hollandaise du médicament fut, elle aussi, très ou- 
verte, mais on censura les effets nuisibles avant de nous envoyer les 
dossiers, ce qu’un jugement de cour leur imposait l’obligation de 


faire, de sorte que leur matériel n'était pas très utile. 


En 1993, un projet de loi présenté au Parlement britannique 
aurait procuré un plus grand accès à l’information réglementaire à 
propos de l’efficacité et de la sécurité des médicaments, mais il a été 
immédiatement torpillé par l’industrie aidée de ses copains dans le 
gouvernement, la même année que le gouvernement a publié son 
livre blanc sur le gouvernement ouvert’ . 


Prendre contact avec le régulateur du Royaume-Uni pour avoir 
des données sur le fluoxétine, données que n’avait pas l’'EMA res- 
semblait à prendre contact avec le MI 5. La réponse que nous avons 
reçue était anonyme et l’on nous a dit que l’agence avait détruit les 
dossiers ! L’Agence de régulation des médicaments et des fourni- 
tures en santé (MHRA) détruit ses dossiers après 15 ans « à moins 
qu’il existe un besoin juridique, régulatoire ou d’affaires pour les 
garder, ou qu’ils soient tenus pour leur intérêt historique” ». Aucun 
intérêt juridique n1 historique pour des études non publiées de mé- 
dicaments qui sont toujours sur le marché ? L’ironie peut-elle être 
plus profonde ? 


Il y avait aussi des obstacles bureaucratiques : « Chaque do- 
cument individuel doit faire l’objet d’une demande séparée et sera 
révisé puis évalué en termes de la pertinence de sa divulgation. » 
Nous avions limité notre requête à bien peu de choses, que l’agence 
nous avait dit posséder, mais on nous a ensuite indiqué que « les 
autorités publiques n’ont pas à répondre à des requêtes quelles 
estiment constituer une utilisation abusive de leurs ressources. Le 
temps requis pour compléter une requête d’accès à l’information 
(FOD) ne devrait pas prendre plus de 24 heures sinon elle est jugée 
abusive de l’utilisation des ressources. Votre requête est de cette 
catégorie. » 


Je ne me laissai pas décourager et j’écrivis que les membres de 
la Commission européenne et le Parlement avaient été renversés 
quand je leur ai dit que la MHRA détruisait ses dossiers après 15 
ans. Je suggérai que, compte tenu du fait que le Royaume-Uni était 
l’État membre de référence pour le fluoxétine et que le seul titulaire 
d’une autorisation de mise en marché, Eli Lilly, avait les dossiers, 
l’agence pourrait demander à Lilly qu’elle soumette ses dossiers à 
l’agence, puisque les compagnies avaient l’obligation légale de les 


conserver. Pour finir, je notai que sur la foi de nos collaborations 
avec d’autres agences du médicament, ce que nous avions demandé 
ne pouvait exiger 24 heures de travail et je rappelai à la MHRA les 
principes élémentaires concernant l’accès des citoyens aux docu- 
ments de l’UE et que le Royaume-Uni était en fait un Etat membre 
de l’Union européenne. 


De nouveaux obstacles apparurent: « À partir de mon évalua- 
tion préliminaire de votre requête, je ne serai pas capable d’y ré- 
pondre en dedans des 20 jours spécifiés dans la loi. C’est mon opi- 
nion initiale que la section 43 (intérêts commerciaux) de la loi 
pourrait s’appliquer pour au moins une partie de l’information que 
vous demandez. » 


Diantre ! Ce message parut une année après le communiqué de 
presse de l’ombudsman accusant l'EMA de mauvaise administra- 
tion et disant qu’il n’y avait pas d’intérêt commercial à protéger ! 
Dans une autre lettre, la MHRA dit qu elle avait consulté Lilly qui 
avait refusé qu’on nous communique les documents parce que leur 
divulgation nuiraït à la compagnie. Comment pouvaient-1ls le savoir 
? Tentaient-ils de cacher quelque chose ? Probablement ! (voir les 
chapitres 17 et 18). 


J’ai changé de tactique et demandai à la MHRA si elle avait 
songé à ce que son attitude pourrait signifier pour son image. Et je 
déplorai que la MHRA n'’ait pas encore compris qu’il lui fallait 
mettre à jour ses politiques et procédures pour les mettre au niveau 
de la nouvelle ouverture de l’'EMA. 


Cela a fonctionné. Après trois autres mois, et sept mois après 
notre demande initiale, la MHRA nous a informés qu’on nous en- 
voyait les documents. Mais la MHRA restait toujours le caniche en 
laisse de la grande industrie pharmaceutique : 


N'oubliez pas que le volume d'information que vous avez 
demandé est gros et qu’il a fallu du temps pour le censurer et 
prendre contact avec le titulaire de l'autorisation de mise en 
marché pour qu'il soit pleinement informé que nous avions 
l'intention de vous divulguer les documents. 


Une bonne chose était qu’au contraire de dossiers envoyés par 
l’Agence hollandaise, les effets défavorables n’avaient pas été 


censurés. Seuls les noms, signatures, adresses, CV des chercheurs, 
l’information des comités d’éthique et les formulaires de consen- 
tement avaient été censurés. Pourquoi n’avions-nous pas le droit de 
voir les documents concernant l’éthique ? Lilly redoutait-elle qu’on 
puisse trouver que certaines de ses études n’étaient pas conformes 
avec l’éthique ? Nous savons déjà que les formulaires de consen- 
tement mentent régulièrement aux patients puisqu'on leur dit qu’ils 
contribuent à l’avancement de la science alors que plusieurs résul- 
tats sont tablettés'!. Il est insensé de détruire cette information 
puisqu'il ne s’agit pas d’information commercialement confiden- 
tielle mais cela illustre à quel point peuvent être arbitraires les dé- 
cisions liées à la régulation. 


La FDA n’est pas accueillante''. Les demandes de données 
doivent être très spécifiques ce qui n’est pas facile quand on ne sait 
pas ce qui est disponible. Et les recherches sur son site Internet pour 
trouver de l’information peuvent donner des centaines de docu- 
ments qui ne sont pas clairement nommés, ni indexés, sans page 
titre et qui n'existent qu’en version d’images numérisées qu’on ne 
peut étudier à l’ordinateur. Il arrive que les documents ne disent pas 
de quoi ils traitent avant qu’on ne soit parvenu à la page 19''.Ilen 
résulte que plusieurs se découragent comme nous l’avons fait quand 
nous avons essayé. En outre, des données manquent ou sont arbi- 
trairement effacées, par exemple seulement 16 d’au moins 27 
études sur le celecoxib (Celebrex) ont été incluses dans les rapports 
de la FDA, requis par des chercheurs selon la loi sur la liberté de 
l'information”. Des chercheurs indépendants qui avaient eu accès 
aux données de la FDA ont néanmoins confirmé les effets cardio- 
vasculaires nocifs du médicament”. 


Pour un autre inhibiteur des COX:-2, le valdecoxib (Bextra de 
Searle) 28 pages consécutives avaient été détruites par la FDA avant 
qu’on ne les expédie à des chercheurs indépendants parce qu elles 
contenaient « des secrets commerciaux et/ou de l’information con- 
fidentielle non divulgables* ». Cela est complètement absurde 
puisque ces pages provenaient d’une révision statistique et une 
évaluation du valdecoxib. Il n’y a absolument pas de secrets com- 
merciaux ni d’information confidentielle non divulgables dans 
pareils rapports. 


Des pilules amaigrissantes mortelles 


L'histoire des pilules amaigrissantes est terrible et confirme que les 
régulateurs de médicaments ne sont pas disposés à apprendre de 
l’histoire. Le phentermine a été approuvé aux États-Unis en 1959 et 
se trouve toujours sur le marché bien qu’il soit similaire à 
l’amphétamine tant sur le plan chimique que sur celui de ses effets. 
Dans les années 1960, un autre suppresseur de l’appétit doté d’effets 
amphétaminiques, l’aminoxaphène (Aminorex), était très populaire 
en Europe”, mais il causait de l’hypertension pulmonaire et fut 
retiré du marché après sept ans pendant lesquels des centaines de 
patients étaient décédés dans des conditions horribles. 


En 1973, le fenfluramine (Pondimin), encore un autre médi- 
cament analogue à l’amphétamine, fut introduit sur le marché des 
États-Unis. Il augmente le neurotransmetteur sérotonine, ce que font 
aussi les ISRS (voir le chapitre 17). Le médicament a été retiré en 
1997 parce qu’il cause l’hypertension pulmonaire et une forme 
grave de sclérose des valves cardiaques qui tue aussi les gens. Le 
Pondimin aurait pu ne jamais se trouver sur le marché mais le 
scientifique de la FDA qui avait écrit une lettre rejetant 
l’approbation fut muté à un autre emploi. Cela entraîna une enquête 
du Congrès sur l’inconduite à la FDA qui conclut qu’un officier 
dirigeant de la FDA avait induit le Congrès en erreur. Cet officier 
quitta la FDA pour devenir « témoin expert » de compagnies 
pharmaceutiques. Cela va de soi. L'histoire se répète en régulation 
des médicaments. 


Dans les années 1990, plusieurs articles scientifiques publiés 
en Europe décrivaient les effets nuisibles du Pondimin, mais Wyeth, 
le fabricant du médicament, n’a pas fait parvenir ces articles à la 
FDAŸ. Un motif manifeste pour lequel Wyeth n’attira pas 
l’attention sur les dangers du Pondimin était que la compagnie 
tentait d’obtenir l’autorisation pour un médicament tout aussi 
mortel, le dexfenfluramin (Redux), lequel était simplement 
l’énantiomère-d du fenfiuramin (lequel est constitué de deux énan- 
tiomères qui sont l’image en miroir l’un de l’autre). Un chercheur 
qui avait travaillé avec ce médicament alors qu’il était au service de 
Servier, intervint à titre personnel auprès de la FDA avec ses dé- 
couvertes que le fenfluramine et le dexfenfluramine provoquaient 


des lésions du cerveau chez le singe et le babouin, mais il fut im- 
médiatement congédié et rien ne fut jamais fait pour protéger les 
patients. 


Tout est possible en régulation des médicaments et le dexfen- 
fluramine se retrouva sur le marché en Europe. Toutefois, son uti- 
lisation a été strictement limitée en 1995, après que des chercheurs 
français eurent montré que tant le Pondimin que le Redux aug- 
mentent le risque d’hypertension pulmonaire de dix fois. Ces dé- 
couvertes ont été rejetées avec arrogance par la FDA et l’industrie 
se plaignit d’un officier de la FDA. Néanmoins, le comité consul- 
tatif de la FDA refusa le médicament pour des inquiétudes relatives 
à la sécurité. Wyeth protesta et l’on rappela le comité a une nouvelle 
réunion à peine deux mois plus tard, ce qui est très inhabituel. Le 
comité comprenait maintenant plus de partisans du Redux et le 
médicament a été approuvé de justesse en novembre 1995, par un 
vote de six à cinq”. Quand les nombres de cas d’hypertension 
pulmonaire se sont mis à augmenter rapidement, les médecins de la 
FDA ont tenté de persuader Wyeth/Interneuron d’ajouter une alerte 
de type encadré noir sur l’étiquette. Au lieu de le faire, ils ajoutèrent 
une mention disant que le Redux pouvait occasionner une perte des 
cheveux, problème qui avait été signalé plus rarement que 
l'hypertension pulmonaire” ! 


Cette histoire de crimes incroyables perpétrés contre les pa- 
tients se continua tout simplement. Quatre mois après l’approbation 
du Redux, les résultats accablants provenant de France paraissaient 
dans le New England Journal of Medicine mais avec un éditorial 
louangeant le médicament en disant que le risque d’hypertension 
pulmonaire était petit et largement compensé par ses avantages. Il 
n’y avait aucun indice dans l’éditorial que ses deux auteurs étaient 
payés par l’industrie, ce qui déclencha la fureur des rédacteurs du 
périodique quand ils l’apprirent dans le Wall Street Journal 
L'avantage était une modeste perte de poids de 3 % tel que 
l’affirmait la compagnie, par exemple de 100 kg à 97 kg. Cepen- 
dant, plusieurs patients avaient abandonné les études et l’ajustement 
statistique conventionnel pour tenir compte de cela est fautif. Les 
compagnies ont utilisé la dernière mesure enregistrée du poids et 
l’ont prolongée jusqu’à la fin de l’étude. Pourtant, une grande partie 
du poids que les gens perdent au début du traitement revient plus 


tard et, ce qui est encore plus important, quand les gens ne peuvent 
pas tolérer un médicament, ils ne peuvent en tirer avantage. Il aurait 
donc été plus raisonnable de prolonger le poids mesuré au début de 
l’étude. Dans l’une de nos études du rimonabant, la dernière ob- 
servation qu’on prolongeait montrait une perte de poids de 6,4 kg 
au-dessus du placebo alors qu’en projetant le poids au début de 
l'étude, l’avantage n’était que 1,5 kg”. 


Pendant que les patients continuaient à mourir à la suite de la 
prise des pilules amaigrissantes qu’ils consommaient, un chercheur 
universitaire, Mike Weintraub, colportait un traitement combinant 
deux produits analogues à l’amphétamine, le fenfluramine (Pon- 
dimin) et l’ancien phentermine, dans des émissions de télévision et 
ailleurs, bien que cette utilisation hors indication n’ait pas été ap- 
prouvée par la FDA. La pilule combinée s’appelait Fen-Phen. Elle 
devint extrêmement populaire même si un article avait signalé des 
problèmes de perte de mémoire. En 1996, le nombre total des 
prescriptions dépassa 18 millions”. Toutefois, pendant l’été 1997, 
un article portant sur une série de 24 femmes qui avaient présenté 
une maladie cardiaque valvulaire pendant qu elles prenaient du 
Fen-Phen parut dans le New England Journal of Medicine'® ac- 
compagnée d’un éditorial écrit par le rédacteur en chef qui, cette 
fois, ne laissa place à aucun doute sur le danger des médicaments. 
S'appuyant sur cet article, la FDA fit des pressions sur 
Wyeth/Interneuron pour retirer le Redux et le Pondimin du mar- 
ché”. 


Mais Wyeth ne renonça pas. Elle avait des plans pour « neu- 
traliser » les médecins critiques et son industrie du doute embraya : 
des tueurs à gages parmi les médecins prêtèrent leur nom à des 
résultats corrompus et des périodiques de spécialistes prêtèrent leurs 
pages à ce sale boulot, particulièrement le Journal of the American 
College of Cardiology, bien que les cardiologues auraient dû être les 
plus inquiets des médecins puisque les patients mouraient de ma- 
ladies relevant de leur spécialité. Un de ces cardiologues, Neil 
Weissman, publia un article dans ce périodique en 1999 et des 
articles de la même farine dans d’autres périodiques, soutenant qu’il 
n’y avait pas de problème. Il reçut près de 18 millions de dollars de 
Wyeth pour ses études. Richard Atkinson, le président de 
l’American Obesity Association, qui recevait des fonds de 


Wyeth/Interneuron, a défendu énergiquement les médicaments et a 
diffusé que l'étude du New England Journal of Medicine n’était pas 
adéquate. L’American College of Cardiology publia un communi- 
qué de presse déclarant que les problèmes cardiaques disparais- 
saient une fois que les patients arrêtaient de prendre les médica- 
ments. Il s’agissait là d’un mensonge flagrant. 


Des taupes à gages demandaient à leurs collègues des données 
médicales qui avaient démontré de la maladie valvulaire, sans di- 
vulguer qu’ils étaient envoyés par Wyeth, suggérant même dans un 
cas qu’ils travaillaient pour la FDA. La compagnie a aussi lancé des 
campagnes banalisant les effets nocifs dans l’espoir de ramener les 
médicaments sur le marché. Un spécialiste renommé de l’obésité, 
George Blackburn, a donné plusieurs conférences de motivation, 
mais a enregistré une déclaration sous serment pour un tribunal de 
Boston attestant qu’il n’avait pas donné de conférences et qu’il 
n’avait pas reçu d’argent des compagnies. Quand on l’eut confronté 
à ses mensonges et à ses allées et venues, il ne se rappelait plus de 
rien. 


Wyeth aurait pu alerter le public des années avant que les 
chercheurs indépendants découvrent les effets nocifs. Une autre 
grande compagnie, American Home Products, qui vendait le Pon- 
dimin, s’est comportée tout aussi mal. Elle avait caché dans ses 
archives 160 cas d’hypertension pulmonaire pendant qu’on conti- 
nuait de prescrire du Pondimin aux patients. À compter d’avril 
1996, American Home Products faisait même circuler à l’interne, 
un mémo mensuel intitulé Liste mensuelle de la mortalité due au 
Pondimin. La compagnie fit obstruction à la justice en détruisant 
des milliers de documents et de courriels après que le tribunal lui a 
ordonné de ne pas faire cela. American Home Products nia avoir 
jamais fait quoi que ce soit de répréhensible et nia qu elle avait 
appris plus tôt que ses médicaments pourraient être dangereux. Elle 
affirma même : « Nous n’avons même jamais fait la promotion du 
Pondimin. » 


La seule chose qui manque dans ce roman savon c’est la dé- 
négation que les patients décédés aient jamais existé. Peut-être que 
même la compagnie n’existait pas mais était tout juste une invention 
de notre imagination fondée sur le constructivisme social ? 


Quand les avocats des plaignants eurent accès aux archives de 
Wyeth, ils disposaient de près de trois millions de pages copiées 
dans des ordinateurs de sorte qu’on pouvait les analyser à 
l’ordinateur. C’était là une situation étonnante. Quand on empile 
autant de pages, la hauteur de la pile est de près de 300 mètres ! Les 
avocats ont trouvé 101 rapports d’hypertension pulmonaire et plus 
de 50 cas de maladie valvulaire que Wyeth avait identifiés pour être 
autre chose. Après que la FDA eut refusé d’approuver le Redux, 
Wyeth envoya un document à un autre bureau de la FDA dans 
lequel 52 cas d’hypertension pulmonaire étaient bien cachés sur un 
petit graphique dans un document de 40 pages. C’est là ce que 
Wyeth avait l’audace d’appeler « divulgation ». 


Une enquête de la FDA aux quartiers généraux de Wyeth a 
révélé que l’officier de la sécurité de Wyeth avait écrit sur les 13 
premiers rapports de maladie valvulaire que la compagnie avait 
reçus de la Clinique Mayo à propos du Fen-Phen et utilisé les 
mêmes numéros de série pour d'autres médicaments et des effets 
nocifs moins graves”. Pourtant, au lieu d’une enquête criminelle, la 
FDA écrivit à Wyeth que son système de déclaration n’était pas en 
mesure d’assurer que tous les signalements étaient exacts. C’était 
dire les choses bien gentiment, mais les avocats de Wyeth ont pro- 
testé et une seconde lettre de la FDA s’excusait du ton de la pre- 
mière et incitait poliment Wyeth à mettre ses affaires en ordre. Je 
me demande quelle sorte de société on aurait si c'était de cette ma- 
nière que la police était censée interpeller un meurtrier: « Cher ami, 
nous serions tellement contents que vous ne le fassiez plus. Ac- 
ceptez s’il vous plaît, nos excuses les plus sincères pour l’accusation 
de meurtre d’un de nos officiers et passez une bonne journée. » 


Il y eut d’autres révélations. Quand un officier de la FDA 
menaça Wyeth que si elle n’avertissait pas les médecins de la neu- 
rotoxicité, la FDA le ferait. Wyeth contacta la direction de la FDA 
et il n’y eut jamais de lettre d’avertissement. Il semble que la di- 
rection de la FDA est capable de faire presque n’importe quoi qui 
avantage les compagnies de médicaments. En 1994, la FDA décida 
au cours d’une réunion qu’un avertissement du type d’encadré noir 
sur l’étiquette était requis pour le Pondimin faisant étant de la cin- 
quantaine de cas d’hypertension pulmonaire maïs un ajout au pro- 
cès-verbal mentionne que rien ne serait fait de toute façon, sans 


aucune explication. Un scientifique de la FDA avait produit un 
rapport en 1999 qui montrait exactement quelle information les 
compagnies avaient donnée à la FDA au sujet de la maladie val- 
vulaire et quand, mais les avocats de la FDA ont assuré que la FDA 
ne saurait être incriminée en enfermant le rapport sous clef dans un 
tiroir. 

En ce qui concerne les effets indésirables, la FDA avait laissé 
aux compagnies la latitude de décider si un événement était grave et 
ce qu’il convenait de signaler en premier lieu, ce qui a produit l’effet 
que plusieurs cas de problèmes valvulaires signalés ont été ratés par 
le personnel débordé de la division de la sécurité de la FDA parce 
qu’ils n’étaient pas mentionnés sur la première page. Au cours des 
procès, 52 cas de maladie valvulaire gauche (qui ne peut être causée 
par l’hypertension pulmonaire qui affecte les valves du coeur droit) 
ont été discutés et aucun de ces cas n'avait été codé comme maladie 
valvulaire. La compagnie avait aussi trompé la FDA à l’origine, 
avec ses études sur les animaux. Les valves des cœurs de rats 
s’étaient épaissies d’une manière marquée et rigidifiées ce qu’on 
camoufla sous le terme plutôt anodin de « fibrose localisée ». La 
compagnie ne raconta à la FDA que la bonne nouvelle : les rats 
n’avaient pas de cancer. Marion Finkel, la fonctionnaire de la FDA 
qui avait, à l’origine, approuvé le Pondimin, mais qui était main- 
tenant consultante des compagnies, faisait de son mieux pour faire 
bien paraître son client. 


L’hypertension pulmonaire est une maladie terrible dont les 
symptômes peuvent apparaître après une semaine de traitement. 
Elle est systématiquement fatale avec une durée de survie moyenne 
qui est plus courte que celle de plusieurs cancers et les symptômes 
évoquent la strangulation et la noyade. La maladie valvulaire est 
aussi ravageuse. Au moment des recours collectifs, on estimait à 45 
000 le nombre des femmes qu’on croyait avoir eu l’une ou les deux 
maladies” avec une mortalité du même ordre de grandeur. 


Ces médicaments ont été remplacés par la sibutramine en 2001, 
un médicament qui ne fait pas qu’augmenter la sérotonine du cer- 
veau mais aussi la norépinéphrine et la dopamine. Personne ne fut 
donc surpris qu’on la retire du marché en 2010 pour les lésions 
infligées au cœur. En 2007, nous avons demandé d’avoir accès aux 
études non publiées sur ce médicament à l’ Agence danoise du mé- 


dicament, accès qui a été accordé un an plus tard, mais l’avocat de la 
compagnie (Abbott) bloqua l'accès pendant une autre année en 
présentant une plainte au ministère danois de la Santé. En recourant 
à la loi d’accès à l’information, nous avons trouvé qu’un tueur à 
gages, le cardiologue Christian Torp-Pedersen, avait signé la lettre 
d’Abbott au ministère ce qui lui avait donné plus de crédibilité. 
Nous pensions que le cardiologue aurait dû davantage s’inquiéter de 
ses patients et des lésions cardiovasculaires de la sibutramine que de 
la santé de la compagnie. 


Comment se fait-il que l’on continue à autoriser pareils médi- 
caments, compte tenu de leur histoire ? Pourquoi le benfluorex fle 
Mediator de Servier), qui ressemble au fenfluramine sur le plan de 
sa structure chimique et qui entraîne les mêmes effets nocifs, ne 
fut-il retiré du marché européen qu’en 2009 alors que le Pondimin 
était disparu en 1997 ? Il n’y a rien de neuf sous le soleil. Il y avait 
des conflits d’intérêts parmi les conseillers experts ainsi qu'une « 
coopération institutionnelle » avec l’industrie pharmaceutique, les 
fameux partenariats public-privé”, On a aussi trouvé des liens 
malsains entre le régulateur et l’industrie et l’on soupçonna que 
Servier, une compagnie française, détenait une trop grande 1in- 
fluence politique. Le directeur de l’Agence française du médica- 
ment démissionna à cause de ce scandale. 


Les pilules amaigrissantes sont de piètres médicaments que les 
patients détestent. Dans les études de médicament, les médecins ont 
des incitatifs financiers pour maintenir la distribution des médica- 
ments aux patients mais dans la vie courante, la situation est com- 
plètement différente. Une étude a montré qu’après tout juste une 
année, moins de 10% des patients prenaient toujours leur médica- 
ment (sibutramine ou orlistat, un médicament qui réduit l’absorp- 
tion des graisses) et après deux ans, il n’en restait plus que 2%. 


Des décisions récentes soulignent que les agences du médi- 
cament refusent d’apprendre de ce qui a précédé. Du personnel de la 
FDA a expliqué en 2012 pourquoi la FDA avait approuvé deux 
nouvelles pilules amaigrissantes, le Belviq (lorcasérine, Astra 
Pharmaceuticals) et le Qsymia (phentermine + toporimate, Vivus). 
La lorcasérine augmente la sérotonine, augmente l’incidence des 
tumeurs multiples et des lésions valvulaires chez le rat et augmente 
de 16% les maladies valvulaires chez les patients. Le topimarate 


augmente le risque du bec-de-lièvre quand il est consommé pendant 
la grossesse, un problème que la FDA a résolu avec une pseu- 
do-solution qu’on sait incapable de réussir: dites aux femmes de se 
protéger contre la grossesse. Les deux médicaments peuvent pro- 
voquer des troubles mentaux et d’autres effets indésirables graves et 
la FDA a requis une évaluation rigoureuse de la sécurité cardio- 
vasculaire à long terme de ces médicaments, bien quelle ne soit pas 
en mesure d'imposer ni de contraindre qu’on fasse cette évaluation, 
ce qui en fait une autre pseudo-solution. Il est certain qu’on verra 
d’autres scandales concernant des pilules amaigrissantes. 


Les spécialistes de l’obésité ont défendu les pilules amaigris- 
santes depuis le début en disant que le risque de mourir prématu- 
rément à cause des médicaments était équilibré par le fait que même 
une petite perte de poids dans une grande population sauve plus de 
vies que celles qu’on a perdues. C’est un bien piètre argument. 
D'abord, on n’a pas fait la preuve que cela soit vrai. Puis, même s'il 
s’avérait que cet argument est vrai, 1l existe une énorme différence 
entre le fait d’être tué à petit feu par un médicament induisant des 
souffrances atroces et un avantage à l’échelle d’une population. 
C’est un fait de la vie qu’on peut mourir plus tôt quand on a des 
habitudes malsaines. Nous savons tous ça. Mais si nous souhaitons 
réduire le nombre des gens qui meurent des suites de l’obésité, c’est 
à l’industrie alimentaire qu’il faut d’abord s’adresser. Donner des 
médicaments aux gens est un faux remède qui est très dangereux. 
Une étude de 2008, portant sur 5743 consommateurs des fenflura- 
mines, a montré que la prévalence de régurgitation aortique légère 
ou de régurgitation mitrale modérée, ou pire, était de 20 % chez les 
femmes et de 12 % chez les hommes ; le risque augmentait d’une 
façon marquée avec l’augmentation de la durée en mois de la con- 
sommation ; et un traitement chirurgical des valves cardiaques s’est 
imposé pour un par 200 patients souffrant de valvulopathie induite 
par médicament *. Pourtant, la FDA vient d'approuver un médi- 
cament similaire. 


12. LE NEURONTIN, UN MÉDICAMENT POUR 
L'ÉPILEPSIE UTILE POUR TRAITER N'IMPORTE 
QUOI 


Plusieurs évènements survenus en 2004 ont réveillé ceux qui 
croyaient toujours que l’industrie pharmaceutique était synonyme 
d’honorable entreprise d’affaires. Deux des plus grandes compa- 
gnies américaines détenaient une réputation différente avant que le 
scandale n’éclate ; Pfizer était considérée comme l’une des pires 
tandis que Merck (voir le chapitre 13) était connue pour être l’une 
des compagnies pharmaceutiques les plus respectueuses de 
l’éthique. Après 2004, il était difficile de faire la différence. Et en 
2004, GlaxoSmithKline était presque dans l’eau bouillante (voir le 
chapitre 16). 


En 2004, Pfizer accepta de plaider coupable pour deux crimes 
et de payer 430 millions de dollars pour régler à l’amiable 
l’accusation d’avoir fait la promotion d’un médicament pour 
l’épilepsie, le Neurontin (gabapentine) pour des utilisations hors 
indications'. Un lanceur d’alerte de la compagnie allait recevoir 27 
millions de dollars. L’amende était modeste compte tenu du fait que 
les ventes de la gabapentine avaient rapporté 2 700 millions de 
dollars pour la seule année 2003 et qu'environ 90 % des ventes 
allaient servir à des utilisations hors indications. L’amende 
n’aurait probablement pas d’effet dissuasif. 


Warner-Lambert, plus tard achetée par Pfizer, a payé des mé- 
decins pour qu’ils permettent à des représentants pharmaceutiques 
de les accompagner dans leurs consultations et de suggérer le 
Neurontin pour une grande variété de malaises, comprenant le 
trouble bipolaire, la douleur, la migraine, le trouble du déficit de 
l'attention, les impatiences dans les jambes et le sevrage d’alcool et 
de médicaments” bien que ce médicament n’ait été approuvé que 


pour traiter l’épilepsie résistante au traitement”**. Un index phar- 


maceutique, le Drugdex, identifiait pas moins de 48 utilisations hors 
indications pour le Neurontin et Medicaid se trouvait contrainte de 
rembourser ce médicament quand il était prescrit pour l’une de ces 
utilisations”. Par ailleurs, la compagnie propriétaire du Drugdex 
vend de la « formation médicale », une entreprise vraiment inces- 
tueuse. 


La pratique répandue d’infiltrer des vendeurs dans les cabinets 
de médecins est appelée, par euphémisme, « préceptorat® », comme 
si le médecin formait un étudiant en médecine mais un terme plus 
adapté serait « entraînement à la rapacité » puisque cela nuit aux 
patients”. Les patients n’ont pas toujours conscience que le vendeur 
n’est pas un étudiant en médecine même quand on les examine pour 
le cancer du sein°. Un dirigeant de la compagnie s’adressait ainsi à 
un vendeur : « Les repas offerts, la formation médicale continue et 
les consultations sont de bonnes tactiques, mais il ne faut pas ou- 
blier l’entretien personnel. C’est là qu’il nous faut être, leur tenant la 
main, leur murmurant à l’oreille, le Neurontin pour la douleur, le 
Neurontin pour le trouble bipolaire, le Neurontin pour tout Et ne me 
parlez surtout pas de sécurité” ! » 


Une grande partie de la promotion illégale se faisait dans les 
réunions censées faire la formation des médecins. Un médecin 
lanceur d’alerte a témoigné qu’on l’avait formé pour déformer la 
preuve scientifique” et pour certaines réunions concernant le Neu- 
rontin la compagnie ne payait pas que les conférenciers mais aussi 
les auditeurs, leur offrant de luxueux voyage à Hawaï, en Floride et 
aux Olympiques d’Adanta en 1996. 


Il était très facile de corrompre les médecins. Parmi 40 leaders 
dopinion influents identifiés comme des conférenciers potentiels 
dans le Nord-Est des États-Unis, comprenant 26 directeurs de dé- 
partement en fonction ou à la veille de l’être, et directeurs de divi- 
sions ou de programmes cliniques universitaires, pas moins de 35 
participaient aux activités commanditées par la compagnie et 14 
avaient demandé ou on leur avait donné de 10 250 à 158 250 dollars 
en honoraires ou en subventions®. Un médecin reçut 308 000 dollars 
pour vendre le Neurontin dans les congrès. 


Les conférenciers étaient sans cesse informés des stratégies de 


promotion de la compagnie ° et Warner-Lambert suivait de près les 
grands prescripteurs quelle récompensait à titre de conférenciers ou 
de consultants, ou pour avoir recruté des patients dans les études. 
On payait aussi les médecins pour qu’ils prêtent leur nom comme 
auteurs d’articles écrits par des rédacteurs anonymes et prétendant 
montrer que le Neurontin était efficace pour des malaises hors 1n- 
dication®”. Un professeur demanda et obtint 300 000 dollars pour 
écrire un livre sur l’épilepsie”*. D'ailleurs, comme l’affirmait un 
document corporatif interne obtenu à l’occasion d’un procès aux 
États-Unis, il s’agissait bien là d’un marché qui carburait à la for- 
mation médicale continue”. 


D’autres documents internes montrent les excès auxquels la 
compagnie était prête à se prêter pour déformer les faits établis”. 
Concernant le marketing illégal, la stratégie de publication de la 
compagnie était la suivante : 


S'ils sont favorables, les résultats seront publiés et je pense 
qu’on peut atténuer les aspects négatifs de l'étude 224 en 
retardant sa publication autant que faire se peut. 


Les manipulations comprenaient aussi des analyses statistiques 
sélectives, la divulgation sélective de certains résultats quand ils 
montraient un effet positif et l’exclusion incorrecte ou l’addition 
incorrecte de patients dans l’analyse, la publication multiple des 
résultats désirables, la citation sélective des résultats de Pfizer et de 
l’esbroufe pour faire paraître favorables des résultats qui ne l’étaient 
pas. Le préjugé était déjà installé au stade de la conception de 
l’étude, par exemple de fortes doses étaient utilisées ce qui sabotait 
l’aveuglement des participants et faussait le signalement des résul- 
tats subjectifs. Pfizer a même reconnu que la destruction de 
l’aveuglement en raison des effets secondaires pouvait corrompre la 
validité d’une étude. 


La dernière couche de corruption de la preuve a été réalisée par 
les auteurs anonymes : « Nous aurions besoin de détenir le contrôle 
« éditorial » ; Nous faisons appel à une agence médicale pour pré- 
parer un article qu’on montre au Dr. Reckless. Nous ne lui per- 
mettons pas de l’écrire lui-même (le nom du médecin était vraiment 
Reckless qui se traduirait en français par imprudent, insouciant des 
conséquences). » « Nous savons qu’Alison [un cadre de la com- 


pagnie] veut s’assurer que les messages des publications sont 
compatibles avec les orientations de vos efforts de marketing glo- 
bal. ». Un rédacteur médical demanda à Pfizer : « Comment lui 
donner une apparence qui soit meilleure que ce que montrent les 
graphiques? » 


Kay Dickersin, directrice du US Cochrane Center, a fait la 
lumière sur toutes ces horreurs et elle a fait ce commentaire : « 
Tromperie manifeste de la communauté biomédicale, hautement 
contraire à l’éthique, nuisible à la connaissance, dilapidation des 
ressources publiques et potentiellement dangereuses pour la santé 
publique Comme ce fut le cas pour toutes les études que j'ai révi- 
sées, les analyses sélectives pourraient expliquer n’importe quel 
résultat favorable qu’on a observé”. » 


Pfizer n’était pas certaine de la manière avec laquelle il fallait 
répondre aux demandes des chercheurs de la Collaboration Co- 
chrane d’avoir accès aux données non publiées” et un précédent 
explique le dilemme de Pfizer. Comme on la expliqué au chapitre 6, 
Pfizer avait eu de la mauvaise publicité en 1999 quand mon épouse 
et moi avions décrit dans le JAMA comment la compagnie avait 
truqué une série d'études de son médicament antifungique, la flu- 
conazole et refusé de nous fournir les données requises pour faire le 
point sur le problème! ", Même après que le rédacteur en chef adjoint 
du JAMA eut incité la compagnie à répondre, Pfizer avait refusé de 
répondre à des questions simples et pertinentes. L’histoire avait fait 
la première page du New York Times. Peu de temps après, le fon- 
dateur de la Collaboration Cochrane, Iain Chalmers, me raconta 
qu’il avait reçu la visite d’un directeur de Pfizer Royaume-Uni et lui 
avait montré comment il était facile de faire une recherche dans la 
Bibliothèque Cochrane. Il tapa Pfizer, ce qui le conduisit à la section 
Discussion de notre révision Cochrane sur la fluconazole où nous 
avions écrit ”: 

Nous avons éprouvé des difficultés inattendues pour obtenir 

des réponses à nos requêtes pour de l'information addition- 

nelle ou éclairante à propos des études. Nous n'avons pas 
réussi à obtenir quelque information que ce soit des cher- 
cheurs ni de Pfizer, le manufacturier de la fluconazole, sur les 
problèmes les plus pertinents à savoir pourquoi on avait uti- 


lisé de l’amphotéricine B, pourquoi les résultats pour ce mé- 
dicament avaient-ils été regroupés avec ceux d’un médica- 
ment sans effet et s’il y avait chevauchement entre les rap- 
ports d’études différentes. 


Notre article et l’attention des médias avaient donné à Pfizer 
matière à réflexion, ce qu’on apprit deux ans plus tard quand son 
vice-président de la recherche répondit à une autre demande de la 
Collaboration Cochrane en fournissant une liste de références qui 
n'étaient d’aucune utilité. Les délibérations internes étaient inté- 
ressantes”: 


Je n’enverrais à personne en dehors de Pfizer, des données 
qui n’ont pas été publiées. La décision vous appartient le 
risque étant que dans la révision Cochrane apparaisse la 
mention que Pfizer a refusé de fournir l’information deman- 
dée, ce qui flétrirait l’image de la compagnie. 


Trois ans plus tard, le groupe Cochrane rappela à nouveau sa 
requête, mais en vain. Le protocole Cochrane fut éventuellement 
retiré et la révision ne fut jamais achevée. Concernant une autre 
révision Cochrane, Pfizer déclara : « Nous ne fournirons certaine- 
ment pas de données internes, nous sommes tous d’accord à ce 
sujet. » 


Il est indiscutable que la promotion illégale et frauduleuse, 
endossée par certains des plus hauts dirigeants de la compagnie, a 
infligé des torts”. Une note de service interne a montré que les 
médecins qui participaient aux repas organisés par la compagnie 
pour discuter des utilisations non autorisées du Neurontin faisaient 
70 % plus de prescriptions de ce médicament que ceux qui n’y 
participaient pas”. La compagnie faisait même des pressions sur les 
médecins pour qu’ils utilisent des doses plus élevées de Neurontin 
que celles qui avaient été autorisées, ce qui veut dire plus de revenus 
pour plus de torts infligés. 


Une étude de familiarisation, l’étude STEPS, sans groupe de 
contrôle, avait pour objectif de marketing d’augmenter la dose du 
Neurontin et sa part de marché et elle a impliqué 772 médecins qui 
n’ont traité en moyenne que 4 patients'?. Des médecins comptant 
peu sinon pas d’expérience en études, ont été recrutés et les données 
étaient vraiment de piètre qualité, ce dont les deux articles publiés 


n’ont jamais parlé. Les représentants pharmaceutiques récoltaient 
les données et se trouvaient directement impliqués en suggérant aux 
médecins quels patients recruter alors qu’ils se trouvaient dans les 
cabinets des médecins. L’étude était profondément contraire à 
l’éthique, car on ne présentait pas aux patients les vrais objectifs de 
marketing de l’étude et les médecins étaient, sans le savoir, les 
sujets véritablement étudiés parce que l'effet de leur participation 
sur les ventes était étroitement surveillé. 


La promotion hors indications expose les patients aux effets 
nocifs sans aucune assurance davantage. Cette activité criminelle a 
augmenté et ses victimes en sont mortes, souffrant de crises car- 
diaques et d’accidents vasculaires cérébraux, de lésions neurolo- 
giques permanentes ou de perte de la vue”. En 2010, un jury a 
trouvé que Pfizer avait violé la Loi sur les organisations criminelles 
(RICO) et la compagnie a dû payer 142 millions de dollars en 1in- 
demnités"”. Le jury a trouvé que Pfizer avait participé à une cons- 
piration criminelle pendant 10 ans. Pfizer n’a jamais dit aux méde- 
cins ni à leurs patients que ses études avaient montré que le Neu- 
rontin n’était pas plus efficace que le placebo pour certaines de ses 
utilisations hors indications. 


13. MERCK, OÙ LES PATIENTS MEURENT EN 
PREMIER 


Le 30 septembre 2004, Merck retira du marché son inhibiteur des 
COX:-2, le médicament anti-arthritique Vioxx (rofecoxib). Je me 
trouvais au Canada et je furetais parmi les chaînes de télévision pour 
trouver le sommeil quand j’appris la nouvelle à l’émission Fox 
News. Ce qui m’a plus surpris que le retrait du médicament, c’est 
que la US Arthritis Foundation déplora pendant près de 10 minutes 
la grande perte que représenterait pour les patients, le fait que le 
Vioxx ne soit plus disponible. Si je n’avais pas su qui parlait, 
j'aurais pensé qu’il s’agissait du PDG de Merck. Il reprit le jargon 
intégral de la compagnie, pendant 10 longues minutes. Je n’obtiens 
généralement que 30 secondes quand il m’arrive de passer aux 
nouvelles. 


Cela en dit long sur la force de la collusion entre les organismes 
de patients et la grande industrie pharmaceutique. J’ai vérifié le site 
Internet de l’Arthritis Foundation et l’on y trouvait le logo de Pfizer 
sur la page d’accueil. Par contraste avec l’enthousiasme de la fon- 
dation pour le médicament, le jury d’un procès déclara que Merck 
avait fait preuve d’une conduite « malicieuse, opprimante et scan- 
daleuse » et l’avait trouvée coupable des quatre chefs d’accusation 
de fraude en relation avec le marketing du rofecoxib'. 


Il était connu depuis le début que les inhibiteurs COX:-2, en 
raison de leur mécanisme d’action, devaient augmenter le risque de 
thrombose. En 1996, des scientifiques de Merck avaient discuté du 
risque de crise cardiaque” et des chercheurs commandités par Merck 
avaient trouvé que le Vioxx réduisait les métabolites urinaires de la 
prostacycline d’environ la moitié chez les volontaires en santé” ce 
qui montre que le Vioxx provoque des thromboses. Pourtant, Merck 
les avait persuadés de modifier ce qu’ils avaient écrit en un énoncé 


dépourvu de sens : « Cox-2 pourrait jouer un rôle dans la biosyn- 
thèse systémique de la prostacycline. » Toujours en 1997, un 
scientifique de Merck a déclaré que s’ils n’autorisaient pas les pa- 
tients à prendre de l’aspirine au cours de leur étude (laquelle réduit 
le risque de crise cardiaque), les patients prenant le Vioxx pour- 
raient avoir plus de crises cardiaques et cela « tuerait le médica- 
ment* ». Merck a certainement caché à quel point le Vioxx était 
dangereux. Un scientifique cadre de Merck proposa d’exclure les 
personnes à risque élevé de problèmes cardiovasculaires dans la 
prochaine étude de la compagnie, nommée VIGOR, de manière à ce 
que les différences de complications cardiaques entre le Vioxx et les 
autres AINS « ne soient pas évidentes” ». Aucune des études de la 
demande d’autorisation présentée à la FDA n’était conçue pour 
évaluer le risque cardiovasculaire”. 


Comme on l’a dit au chapitre 10, la FDA avait elle aussi des 
inquiétudes sérieuses au sujet de ce médicament. Quand la FDA 
autorisa la mise en marché du rofecoxib en mai 1999“ en dépit des 
preuves déconcertantes de la demande d’autorisation, elle précisa 
qu’il lui manquait « la certitude complète » que le médicament 
augmente le risque cardiovasculaire”. 


Je trouve cela extraordinaire. Imaginons combien 1l pourrait 
être absurde qu’un médecin dise à un patient : « Je ne suis pas 
complètement certain que ce médicament pourrait vous tuer, alors, 
s’il vous plaît, prenez-le. » S’il s’était trouvé des représentants des 
patients au comité conseil, ils auraient probablement rejeté la de- 
mande d’autorisation et exigé de Merck quelle éprouve son médi- 
cament d’une manière plus soigneuse, puisqu’il était manifeste que 
le médicament devait causer la thrombose. De plus, il y avait déjà 
plusieurs autres AINS sur le marché de sorte qu’on n’avait pas 
vraiment besoin de ce médicament. 


Le scandale des inhibiteurs COX:-2 est vraiment monumental. 
Les médicaments ont été approuvés sur la foi de petites études 
recrutant des patients à bas risque de subir de tels évènements, bien 
que près de la moitié des patients du monde qui souffrent d’arthrite 
ont aussi une maladie cardiovasculaire concomitante® °. Merck a 
effectué deux études, l'étude 090%! et l'étude VIGOR”! qui ont 
toutes deux montré que le rofecoxib augmente les évènements car- 
diovasculaires. L’étude 090 s'est terminée en 1999 mais ne fut pu- 
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bliée qu’en 2006 ”, deux ans après que le Vioxx eut été retiré du 
marché, donc au moment où l’article ne pouvait plus nuire aux 
ventes. 


L’autre étude, coiffée du nom séduisant VIGOR, a été publiée 
dans le New England Journal of Medicine en 2000. Elle comparait 
le Vioxx avec le naproxène. Une année plus tard, la pharmacienne 
Jennifer Hrachovec téléphona en direct à une émission de radio à 
laquelle participait le rédacteur en chef du NEJM, Jeffrey Drazen, 
pour le supplier de corriger l’article parce qu’il y avait trois crises 
cardiaques de plus sur le site Internet de la FDA que ce qu’on disait 
dans le périodique mais Drazen répondit d’une manière évasive*. 
Deux mois plus tôt, Hrachovec avait écrit une lettre au NEJM qui 
avait été refusée, pour le motif officiel d’un «manque d’espace », ce 
qui constitue une excuse qu’un périodique respectable ne peut pas 
invoquer quand une inconduite scientifique pouvant affecter des 
patients est soupçonnée. 


L’étude VIGOR aurait eu une tout autre allure si les trois crises 
cardiaques additionnelles n’avaient pas été délibérément retirées du 
rapport de l’étude. Leur inclusion aurait aussi vidé toute significa- 
tion de l’affirmation de l’article stipulant que seules les personnes 
déjà à risque élevé d’une crise cardiaque avaient montré un risque 
augmenté après avoir pris du Vioxx, étant donné que toutes les 
crises cardiaques camouflées étaient survenues dans le groupe à 
faible risque! : 

Ce ne fut pas l’unique bévue éditoriale. Les rédacteurs en chef 
ne s’étaient pas assurés que les thromboses étaient correctement 
décrites ni discutées. On disposait de deux tableaux pleins d’effets 
gastro-intestinaux indésirables dans l’article, mais pas de tableau 
des thromboses ; on n’en parlait que dans quelques lignes du texte, 
en termes de pourcentages, ce qui rendait impossible de calculer le 
vrai nombre des évènements, puisque fous n'avaient pas été inclus ! 
En m’appuyant sur les pourcentages, j’ai calculé 32 contre 17 
évènements thrombotiques sur le Vioxx et le naproxène, respecti- 
vement, mais il y avait en réalité 15 et 3 évènements de plus”. Et ce 
n’était pas tout. Le réviseur de la FDA avait trouvé un décès par 
crise cardiaque pour le Vioxx qui avait été codé pour être autre 
chose et, deux décès de trop sur le naproxène ". C’est ainsi que le 
codage des évènements favorisait le Vioxx et beaucoup plus 


d’autres évènements disparurent du groupe sous Vioxx que du 
groupe sous naproxène dans le rapport publié. Cela me semble être 
de la fraude. 


Les rédacteurs permirent à Merck d’affirmer que le motif pour 
lequel le Vioxx provoquait plus de thromboses que le naproxène 
était que le naproxène était protecteur plutôt que le Vioxx nuisible. 
Cette interprétation était entièrement spéculative et se trouva réfutée 
plus tard tout en étant parfaitement non pertinente pour les patients. 
Puisqu’il y avait dans l’ensemble plus d'évènements graves avec le 
Vioxx, 1l ne pouvait y avoir aucun doute que le naproxène était le 
meilleur médicament ”. 


Les rédacteurs ont révélé qu’une expertise informatique réali- 
sée sur la disquette contenant le manuscrit avait montré que les trois 
cas d’infarctus du myocarde avaient été retirés du manuscrit deux 
jours avant qu’on ne le propose au NEJM". Ils trouvèrent aussi que 
Merck avait choisi brièvement, avant la fin de l’étude, une date plus 
avancée de clôture de la collecte des données pour les évènements 
thrombotiques que celle de la collecte des évènements cardiovas- 
culaires, ce qu’on leur avait caché et ce qui constitue une trompe- 
rie”. Ils blâmèrent Merck et les chercheurs cliniciens mais oubliè- 
rent de parler de leur propre rôle en permettant à cet article mani- 
festement truqué de paraître. Après cinq ans de silence, après que le 
médicament eut été retiré du marché tandis que le périodique cou- 
rait le risque de se trouver accusé dans des procès, les rédacteurs ont 
fini par réagir en publiant une « expression d’inquiétude!° ». S’ils 
avaient agi plus tôt, cela aurait pu tuer les ventes de Vioxx plutôt 
que de tuer des patients vu que ce périodique est si influent mais 
cela aurait aussi émoussé les ventes de tirés-à-part *. Le New En- 
gland Journal of Medicine a vendu 929400 tirés-à-part de l’article — 
plus qu’un pour chaque médecin du pays — et il encaissa entre 697 
000 et 836 000 dollars pour ce faire *. Le périodique ne rend pas 
publics ses revenus, mais son propriétaire, la Massachusetts Me- 
dical Society, a déclaré 88 millions de dollars en revenu total de 
publication pour l'année se terminant le 31 mai 2005. 


En 2001, des chercheurs indépendants utilisant les données de 
la FDA ont fait la preuve que le Vioxx doublait le risque 
d'évènements cardiovasculaires graves dans l’étude VIGOR (8076 
patients! ?), et en 2004, une méta-analyse réalisée par des chercheurs 


indépendants a montré qu’une relation claire entre le Vioxx et 
l’augmentation du risque d’infarctus du myocarde existait déjà à la 
fin de 2000°. Quand parut cette méta-analyse, l’ Agence française du 
médicament a estimé qu elle pourrait être interprétée pour être une 
mise en accusation de sa propre incompétence . On décida donc 
d’écrire une lettre au rédacteur pour se défendre, lettre qui démontra 
par ironie, son incompétence. Elle prétendit qu’il n’y avait pas de 
preuve d’une augmentation du risque avant 2005 et reprit à son 
compte l’explication trompeuse de Merck voulant que le motif pour 
lequel le Vioxx provoque plus de thromboses que le naproxène est 
que le naproxène ait été protecteur plutôt que le Vioxx nuisible. 
Parfois il vaut mieux se taire quand on est ignorant. Le reste du 
monde y compris la FDA savait depuis 1999 que le Vioxx pouvait 
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provoquer la thrombose ’ 


Deux autres méta-analyses datant de 2001 et 2002, l’une 
comptant 28 465 patients et l’autre 5435 patients, n’ont pas trouvé 
d’augmentation du risque cardiovasculaire du Vioxx par compa- 
raison avec un placebo, ce qui est très surprenant compte tenu des 
grands nombres de patients, mais beaucoup moins quand on tient 
compte que tous les auteurs étaient des salariés de Merck ou des 
consultants payés par elle”, Il est significatif que les deux mé- 
ta-analyses effectuées par des chercheurs indépendants ont été pu- 
bliées dans le JAMA et le Lancet alors que celles de Merck furent 
publiées dans des périodiques de spécialistes, Circulation et l 
American Journal of Cardiology/?-??, Circulation appartient à 
l’American Heart Association, laquelle accepte les commandites 
des compagnies pharmaceutiques?! ; pendant une période de 10 
années, l’association a financé plus d’un milliard de dollars en 
subventions de recherche”. Ce montant est surréaliste pour 
quelqu'un qui n’est pas Américain. Le site internet de l’American 
Journal of Cardiology annonce plusieurs programmes gratuits de 
formation médicale continue et tout comme Circulation, on publie 
aussi des suppléments du périodique. Dans le premier supplément 
que j’ai vu, j'ai trouvai un article dont la rubrique Remerciements 
disait : « Les fonds pour la publication et l’aide à la rédaction mé- 
dicale ont été fournis par Novo Nordisk Inc.” ». Même en 2012, on 
parle encore de « l’aide à la rédaction médicale » ce qui signifie que 
l’article n’a pas été écrit par ses huit auteurs mais par un rédacteur 


anonyme. 


Des documents corporatifs internes” montrent que Merck a 
réussi, en 2003, à faire publier une gigantesque étude de familiari- 
sation, l’étude ADVANTAGE, impliquant 600 sites et 5 557 pa- 
tients dans un périodique prestigieux, Annals of Internal Medi- 
cine. On y comparait le Vioxx avec le naproxène et, tout comme 
ce fut le cas pour l’étude VIGOR, il y eut de l’inconduite scienti- 
fique”. Huit patients ont souffert d’un infarctus ou sont décédés 
subitement de cause cardiaque avec Vioxx par comparaison à un 
seul avec naproxène mais dans la publication, trois des cas du Vioxx 
étaient disparus de sorte que la différence n’était plus significative 
sur le plan statistique. A titre d’exemple, un des scientifiques de 
Merck qui avait jugé qu’une femme était décédée d’une crise car- 
diaque fut désavoué par son patron, « afin de ne pas soulever 
d’inquiétudes ». La cause du décès était maintenant qualifiée 
d’inconnue, mensonge répété dans le rapport soumis à la FDA. Le 
scientifique en chef de Merck a affirmé dans des courriels qu’il 
ferait personnellement des pressions sur les cadres supérieurs de la 
FDA si l’agence agissait contre le Vioxx®. 


Le premier auteur du rapport de l’étude raconta que Merck vint 
le voir après la fin de l’étude pour lui demander de l’aider pour 
l’édition. On le rémunéra, ce qui est très inhabituel pour le premier 
auteur d’un rapport d’étude, mais le rapport de l’étude avait déjà été 
rédigé par Merck; un employé de Merck fut donc remercié pour « 
son aide dans la préparation du manuscrit” ». 


Ce qui confirme qu’on ne peut pas se fier aux compagnies 
pharmaceutiques c’est qu’une méta-analyse indépendante des 
études du Vioxx a relevé que les études soumises à un comité ex- 
terne d’évaluation des résultats avaient rapporté quatre fois plus de 
crises cardiaques avec le Vioxx qu’avec le médicament de compa- 
raison, alors que les études non soumises à un comité externe 
d’évaluation du résultat avaient rapporté moins de crises cardiaques 
avec le Vioxx°. Bien que les membres des comités de données et de 
la surveillance de la sécurité des études de médicaments soient 
censés être indépendants, même selon les normes de Merck, le 
directeur du comité de l’étude VIGOR a obtenu un contrat de 
consultation d’une durée de deux ans de Merck, deux semaines 
avant que l’étude VIGOR soit terminée, et il a déclaré qu'avec sa 


famille il détenait des parts de Merck valant 70000 $°. Avant que 
VIGOR soit publiée en 2000, le scientifique en chef, Edward 
Scolnick a reconnu à l’interne, que le Vioxx provoquait des 
thromboses. 


Les documents internes montrent que Merck a eu recours à des 
auteurs invités et anonymes pour plusieurs de ses articles”’. Pour 
évaluer à quel point la documentation médicale est erronée et induit 
les cliniciens en erreur, nous avons étudié 397 résumés sur le 
Vioxx”. On s'attendait depuis le début que ce médicament soit une 
arme à deux tranchants par comparaison aux plus vieux AINS, par 
exemple, causer moins d’hémorragies gastro-intestinales mais plus 
de thromboses. Du point de vue des patients, les deux effets sont 
importants et devraient faire l’objet d’un examen, être soulignés et 
signalés de la même manière. Pourtant, avant qu’on retire le Vioxx 
du marché, 3,4 fois plus de résumés commentaient les saignements 
gastrointestinaux que ceux qui traitaient des effets thrombotiques 
tandis qu'après le retrait, 1,8 fois plus de résumés parlaient des 
effets thrombotiques. C’est ainsi que les effets nocifs de Vioxx ont 
été connus trop tard, le médicament ayant été retiré. 


Merck a aussi trompé les lecteurs en publiant un faux pério- 
dique, l’Australasian Journal of Bone and Joint Medicme, qui res- 
semblait à un périodique médical soumis à la révision par les pairs 
mais qui n'était qu’un instrument de marketing”. La plupart de ses 
articles présentaient des données favorables aux produits de Merck, 
y compris le Vioxx, sans divulguer la commandite”. 


Tout comme Merck, la FDA a honteusement failli à son obli- 
gation envers les patients. Une augmentation par cinq des crises 
cardiaques parmi les millions de personnes qui consommaient le 
médicament ne constituait pas une urgence de santé publique aux 
yeux de la FDA/*%1. Les révisions de l’étiquetage du Vioxx sus- 
ceptibles de sauver des vies, ont requis près de deux ans. Le motif 
évoqué: « Nous tentions de trouver une solution qui serait accep- 
table aux deux parties”. » Je me demande ce que les milliers de 
conjoints endeuillés qui ont perdu un être cher pendant ces deux 
années pensent de cette lenteur en matière de réglementation du 
médicament. Plusieurs des dizaines de milliers de personnes qui ont 
été tuées par le Vioxx” n'auraient pas dû être traités avec un AINS, 
puisque le paracétamol (acétaminophène) aurait eu le même effet. 


Ils auraient d’ailleurs pu aller tout aussi bien sans médicament. 


En février 2001, la FDA a discuté de l’étude VIGOR avec 
Merck à cause de l’augmentation, par un facteur de cinq, des in- 
farctus du myocarde avec le rofecoxib par comparaison avec le 
naproxène et la FDA demanda à Merck d’informer les médecins de 
ces résultats”. Toutefois, le lendemain, Merck a donné l’ordre 
suivant à ses 3 000 vendeurs et plus : « N'ENGAGEZ AUCUNE 
DISCUSSION CONCERNANT LE COMITÉ CONSULTATIF 
DE LA FDA... NI SUR DES RÉSULTATS DE L’ÉTUDE VIGOR. 


» 


Quand un médecin s’informait sur le VIGOR, le représentant 
devrait répondre que l’étude montre un avantage gastro-intestinal et 
ajouter: « Je ne peux pas discuter de l’étude avec vous. » 


Merck a aussi préparé un dépliant à l’intention du personnel 
des ventes indiquant que le rofecoxib était associé au huitième de la 
mortalité par causes cardiovasculaires trouvées avec les autres 
AINS*. Le dépliant présentait une analyse trompeuse d’études de 
courte durée et ne contenait aucune donnée de l’étude VIGOR. Les 
deux références du dépliant comprenaient des « données au dossier 
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» chez Merck et un court résumé de recherche 


La corruption de la vérité était totale. En mai 2001, Merck 
publia un communiqué de presse « Merck confirme à nouveau, la 
sécurité cardiovasculaire favorable du Vioxx* ». On permettait aux 
représentants de ne parler avec des médecins que des résultats ap- 
prouvés lesquels étaient des études fournissant « des preuves solides 
établissant pourquoi les [médecins] devraient prescrire les produits 
de Merck ». La distribution d’études soulevant des problèmes de 
sécurité relatifs à des médicaments de Merck était une « infraction 
manifeste de la politique de la compagnie” ». 


Un porte-parole de Merck, Kenneth C. Frazier, a menti lors- 
qu’il se trouva confronté à la reconstitution sans équivoque de tous 
ces problèmes par le sénateur Henry A Waxman””. Il affirma : «Nos 
représentants ont reçu l’ordre de présenter une description équili- 
brée des risques et des avantages du Vioxx et les données des études 
randomisées (impliquant plus de 28 000 patients ne montraient pas 
d'augmentation de risques avec le Vioxx*). » Waxman répliqua 
qu’il était significatif que la compagnie se fie toujours à sa mé- 


ta-analyse de 28 000 patients alors que la FDA avait déjà, en 2001, 
trouvé que cette étude souffrait de sérieuses limitations méthodo- 
logiques”. 

Eric Topol, de Cleveland, commenta par écrit ces problèmes 
trois semaines après le retrait du Vioxx”, et deux employés de 
Merck ont trompé les lecteurs dans une lettre de réponse”. Ils pré- 
tendirent que l’augmentation du risque cardiovasculaire n’apparais- 
sait qu’après 18 mois de traitement. Cette stratégie de marketing fut 
largement crue à l’époque, même par des pharmacologues clini- 
ciens qui auraient dû savoir mieux. Je leur ai dit que lorsqu’on prend 
une première dose d’un médicament thrombogène, on pourrait avoir 
une thrombose. La prétention mensongère de Merck provenait 
d’une étude des adénomes colorectaux et on la distribua — surprise ! 
surprise! — dans un résumé du New England Journal of Medicine””. 
Merck n’avait pas utilisé le test statistique convenable et l’on avait 
exclu tous les évènements survenant plus de deux semaines après 
l’arrêt du traitement même si certains de ces patients restaient à 
risque de présenter un événement thrombotique, et en ont présen- 
té. Il fallut quinze mois pour que Merck soit contrainte de retirer 
cette prétention du périodique”. Topol écrivit que les effets nocifs 
étaient visibles dès le début”, et il montra aussi que deux décès, 
quatre crises cardiaques et trois accidents vasculaires cérébraux 
sous Vioxx manquaient dans la publication VIGOR par comparai- 
son avec les données accessibles à la FDA alors que le nombre total 
de ces évènements était identique pour le médicament de compa- 
raison, le naproxène, dans les deux ensembles de données. Encore 
de la fraude, semble-t-il. 


Les études de la maladie d'Alzheimer étaient toutes aussi ré- 
vélatrices*!. Des études internes de Merck montraient, en avril 
2001, que le Vioxx augmentait la mortalité totale significativement 
par un facteur de trois, mais ces analyses n’ont pas été soumises à la 
FDA jusqu’à deux ans plus tard et elles n’ont pas été rendues pu- 
bliques. Merck a continué à recruter des patients dans l’une des 
études pendant deux années additionnelles, après avoir su que le 
Vioxx était mortel. En dépit des décès, les deux articles publiés ont 
affirmé que le Vioxx était « bien toléré ». Cela doit constituer 
l’interprétation la plus mensongère qui existe à propos d’un médi- 
cament « bien toléré », mais je conviens que les patients morts ne 


puissent pas se plaindre d’un manque de tolérance. Ce que Merck a 
fait c’est de se débarrasser de tous les décès survenant plus de deux 
semaines après l’interruption du médicament par les patients, par 
exemple en raison des effets indésirables, en contravention fla- 
grante avec son propre protocole qui spécifiait que ces décès de- 
vaient être inclus dans les résultats. En fait, le risque de thrombose 
peut être augmenté pendant une pleine année après l’interruption du 
médicament. Les porte-paroles de Merck ont menti à la FDA et au 
Congrès au sujet de ce que la compagnie savait et depuis quand, du 
fait que le Vioxx était mortel. 


Les mensonges étaient partout. Deux mois après le retrait du 
marché du Vioxx, le directeur médical de Merck pour la Suède, 
écrivait dans le Swedish Medical Journal qu'aucune étude en de- 
hors de l’étude sur les adénomes de 2005, n’avait montré une 
on du risque du Vioxx par comparaison avec le placé- 

0”. 


L’année même ou Merck retira le Vioxx du marché, son PDG a 
reçu des bonis fondés sur son rendement d’un montant excédant les 
36 millions de dollars en plus de son salaire" et il n’a Jamais été mis 
en accusation. Merck a plaidé coupable en 2012 à une infraction 
criminelle de la loi fédérale en relation avec sa promotion et son 
marketing du Vioxx et s’apprêtait à payer près d’un milliard de 
dollars en amendes et en indemnités par poursuites civiles“. En 
2007, la compagnie annonça un arrangement à l’amiable d’une 
valeur de 4,85 milliards de dollars”. À ce moment, la compagnie 
avait déjà déboursé plus de 1,2 milliard de dollars en frais judi- 
ciaires””. Les crimes comprenaient le marketing hors indications du 
Vioxx et des déclarations mensongères relatives à la sécurité car- 
diovasculaire du médicament. En relation avec notre étude des 
résumés du Vioxx, nous avons enregistré les maladies (à part 
l’arthrite) qu’on recommandait de traiter avec le rofecoxib dans les 
852 résumés. Bien que près de la moitié des résumés aient été pu- 
bliés après le retrait du marché du rofecoxib, alors qu’il n’y avait 
plus aucun intérêt à suggérer de nouvelles indications pour le mé- 
dicament, le nombre et la variété des maladies et malaises pour 
lesquels on proposait le rofecoxib étaient ahurissants, soit pas moins 
de 30%. C’était comme si le médicament — à l’instar du Neurontin — 
pouvait servir à traiter n’importe quoi, par exemple la schizophré- 


nie, la sclérose, huit cancers différents, et l’acné prémenstruelle 
(voir le tableau 13.1) et pourtant nous n’avons étudié que les ré- 
sumés. Il y avait probablement plus de troubles mentionnés dans le 
corps du texte des articles. 


ES 


Combien de patients ont succombé à une thrombose après 
avoir pris le Vioxx de Merck ? Dans son étude des adénomes co- 
lorectaux, Merck a évalué les évènements thrombotiques et il y 
avait 1,5 plus de cas d’infarctus du myocarde, de mort cardiaque 
subite ou d’accident cérébrovasculaire sous réfocoxib que sous 
placebo par 100 patients traités”. Plus de 80 millions de patients ont 
été traités avec le réfocoxib”, et comme environ 10% de ces évè- 
nements sont fatals, il ressort d’un estimé brut que le réfocoxib a tué 
environ 120000 personnes. Les patients ont été traités en moyenne 
pendant 2,4 années et puisque beaucoup de patients en pratique 
clinique sont traités pendant des périodes plus brèves, cela pourrait 
être une surestimation. Toutefois, d’autres facteurs vont dans le sens 
d’une sous-estimation : seuls les évènements survenant à l’intérieur 
des deux semaines suivant l’interruption du traitement ont été en- 
registrés. De plus, les patients n’avaient que 59 ans en moyenne et 
se trouvaient à faible risque concernant des évènements thrombo- 
tiques”. C’est un problème généralisé dans les études de Merck. La 
compagnie ne retenait que les patients à risque inhabituellement 
faible de thrombose. 


Par exemple, les patients de Medicare du Tennessee traités au 
rofecoxib en pratique clinique présentaient au départ un risque 
d’infarctus myocardique huit fois plus élevé que celui des patients 
inclus dans les études°. Par conséquent, Je crois que mon estimé de 
120 000 décès par thrombose est réaliste, prenant aussi en compte le 
fait que les patients atteints d’arthrite sont habituellement traités aux 
AINS pendant des années. En outre, le Vioxx a tué plusieurs mil- 
liers de patients à cause de complications de l’ulcère. 


En 2006, j’ai vu une publicité télévisée sur CNN aux 
Etats-Unis qui se terminait avec une voix très profonde affirmant : « 
Merck, là où les patients sont le premier objectif. » Je ne pus 
m'empêcher de penser : « Merck, là où les patients crèvent en pre- 
mier. » 


TABLEAU 13.1 Maux et maladies pour lesquels un effet du rofecoxib 
se trouvait mentionné dans 852 résumés. 


Troubles neurologiques 


Céphalée hémicränienne continuelle 
Schizophrénie 

Sclérose en plaques 

Démence d'Alzheimer 

Migraine 

Migraine prémenstruelle 


Chirurgie 

Prévention des rétrécissements après résection trans-urétrale de La 
prostate 

Prémédication pour l'amygdalectomie 

Prémédication pour Le curetage utérin 

Opérations pour la hernie 

Après les pontages coronariens 

Prémédication pour la chirurgie du nez, de La gorge et des oreilles 
Chirurgie dentaire mineure [par exemple extraction des molaires) 
Chirurgie orthopédique mineure 


Cancer 


Traitement du glioblastome multiforme 

Protection contre La néoplasie colorectale dans La polypose familiale 
Traitement du mélanome malin et des sarcomes 

Traitement du cancer de la prostate 

Traitement du cancer des os 

Traitement du cancer du sein 

Traitement du cancer du poumon 


Autres 


Réduction de l'athérosclérose chez les patients ayant subi un infarctus 
Diabète insipide néphrogène 

Douleur menstruelle 

Endométriose 

Prostatite non bactérienne 

Arthropathie hémophile 

Acné prémenstruelle 

Prévention de l'ossification ectopique dans l'arthroplastie 














14. L'ÉTUDE FRAUDULEUSE DU CELECOXIB ET 
AUTRES MENSONGES 


On ne peut attendre des compagnies quelles tiennent les 
rôles de juge et jury et il existe un risque réel de fraude. 


Prescrire International, au sujet de l’étude CLASS 


Pharmacia, plus tard achetée par Pfizer, a publié une grande étude, 
l'étude CLASS? sur le celecoxib (Celebrex) dans le JAMA en 2002. 
C'était une étude frauduleuse. Tous les auteurs étaient des salariés 
de la compagnie ou des consultants payés par celle-ci et huit fa- 
cultés de médecine des États-Unis avaient fourni des auteurs”. 


Selon l’article, le celecoxib causait moins d’ulcères d’estomac 
que les deux médicaments de comparaison, le didofenac et 
l’ibuprofen, et deux cliniciens experts écrivirent un éditorial favo- 
rable dans le JAMA*. Un des éditorialistes devint furieux quand il 
apprit plus tard — en raison de sa participation à un comité conseil de 
la FDA — qu’il ne s’agissait pas d’une seule étude mais de deux 
qu’on avait regroupées pour leur donner l’air de constituer une seule 
étude, et que les études avaient duré entre 12 et 15 mois et non pas 6 
comme on l’avait dit dans le JAMA. 


Les protocoles des deux études étaient différents d’une ma- 
nière marquée de l’article publié, tant sur le plan de la mise en 
œuvre, des résultats et de la durée du suivi ainsi que de l’analyse 
tandis que l’avantage du celecoxib disparaissait quand les analyses 
précisées dans le protocole étaient menées par des chercheurs in- 
dépendants”. 


Les gens de la compagnie savaient parfaitement bien ce qu’ils 
faisaient. Dans un courriel, le directeur médical associé de Phar- 
macia dénigrait la manière avec laquelle on présentait l’étude en la 
qualifiant de « manipulation de données » pour le seul motif que 


cela la faisait mieux paraître®. Dans un autre courriel, le directeur 
médical de Pfizer la décrivait comme du « tripotage de données » 
même pendant que les dirigeants se vantaient publiquement du 
succès de l’étude. Les documents montrent un plan d’action pour 
guider la compagnie advenant qu’on obtienne des résultats indési- 
rables : « Dans le pire des cas, on doit attaquer la conception de 
l’étude si on n’obtient pas les résultats qu’on souhaite. Si d’autres 
résultats ne se révèlent pas plus satisfaisants, 1l nous faudra une 
stratégie pour fournir les données. » Une diapositive proposait 
d'expliquer les résultats décevants par des « pépins statistiques ». 


Le comité conseil de la FDA en arriva à la conclusion que sur 
la foi des données complètes, le celecoxib ne montrait aucun 
avantage en réduction des complications d’ulcères que les deux 
médicaments plus anciens et beaucoup moins coûteux. Le réviseur 
statistique de la FDA expliqua pourquoi les arguments de la com- 
pagnie pour une analyse après 6 mois, n’étaient pas valides”. Une 
réunion du comité, en 2005, fut aussi éclairante. L'ensemble des 32 
participants estimaient que le celecoxib, le refocoxib et le valde- 
coxib augmentaient le risque d’incidents cardiovasculaires”. 


Pourtant, les agences du médicament ont continué de se traîner 
les pieds et de minimiser les faits. Par exemple, l’ Agence danoise du 
médicament a modifié l’information du produit pour l’etoricoxib 
(Arcoxia, un produit Pfizer) une semaine après la réunion de la 
FDA, de sorte qu’elle disait maintenant ceci : « Des études cliniques 
sugeèrent que le groupe des inhibiteurs sélectifs des COX:-2 pour- 
rait être associé à un risque d’incidents thromboemboliques. ». Pas 
question ! Les termes suggèrent, pourraient être et associés à 
prouvent à quel point il est difficile pour les agences d’admettre les 
effets nocifs des médicaments quelles ont approuvés. Voici une 
version honnête : les études cliniques ont montré que le groupe des 
inhibiteurs sélectifs des COX-2 augmentent les incidents throm- 
boemboliques. Prenez note que j’ai abandonné le risque de. Quand 
on a démontré un effet nocif dans des études randomisées, ce n’est 
plus un risque, c’est un effet bien réel. On ne parle pas de la chance 
de l’avantage, on parle de l’avantage et il faut en conséquence parler 
des effets nocifs. C’est tellement typique pour les régulateurs et les 
compagnies de recourir à un langage différent pour décrire ce qu’ils 
voient quand ils aiment ce qu’ils voient de celui auquel ils recourent 


quand ils souhaitent continuer à se boucher les yeux. 


Merck Danemark a dû accueillir avec empressement cet 
énoncé verbeux, vu que sa lettre aux médecins danois affirmait cinq 
jours plus tard que « les inhibiteurs sélectifs des COX:-2 peuvent 
possiblement être associés aux incidents thromboemboliques ». Oh 
là là ! Merck venait tout juste de tuer plus de cent mille patients avec 
le Vioxx, mais n’avait même pas reconnu la relation de cause à effet 
qui avait été démontrée en disant que ces médicaments sont possi- 
blement associés à un risque. Minimiser les faits indésirables trois 
fois en tout juste cinq mots est un tour de force. 


En 2002, une méta-analyse commanditée par Pfizer était parue 
dans le BMJ° qui a montré comment il peut être dangereux de col- 
laborer avec l'industrie, même pour un statisticien chevronné qui a 
fait un lot d’excellent travail pour la Collaboration Cochrane. 
L'article surprit plusieurs de ses collègues de Cochrane quand il 
parut. On prétendait que le celecoxib provoque moins d’incidents 
gastro-intestinaux graves et le résumé ne mentionnait que 
l’avantage relatif et non l’avantage absolu qui était beaucoup plus 
modeste. Les auteurs n’avaient retenu que les données trompeuses 
de six mois de l’étude CLASS qui était, de loin, la plus importante. 
Ce qui était le plus étrange, toutefois, était le fait que bien qu’on ait 
consacré plusieurs pages à la description minutieuse des incidents 
gastro-intestinaux comprenant plusieurs graphiques, 1l n’y avait 
aucune donnée sur les thromboses, ce qui rendait la revue com- 
plètement sans valeur. 


Les auteurs, dont l’un provenait de chez Pfizer, expliquèrent 
que la revue était limitée à l’évaluation de la sécurité pour le tractus 
gastro-intestinal supérieur pour le motif que les études ne disaient 
rien des thromboses. Il s’agit là d’une excuse pitoyable. Il est ir- 
responsable de ne rien dire du nombre des thromboses, compte tenu 
qu’il s’agit du plus grave des effets nocifs des inhibiteurs des 
COX-2. En outre, les cliniciens ont l’obligation de signaler immé- 
diatement à la compagnie tous les effets secondaires indésirables et 
graves, ce qui signifie que la compagnie devait disposer de données 
sur les thromboses qu elle eût préférées ou pas, oublier. En fait, les 
thromboses sont déclarées dans l’étude CLASS et même en ne s’en 
tenant qu’aux seules données trompeuses à 6 mois, soit 4,3 % 
d’incidents indésirables graves avec le celecoxib et 4,2 % avec les 


deux autres médicaments, c’est-à-dire aucun avantage du tout pour 
le celecoxib”. 


Les manipulations se sont révélées lucratives, comme toujours. 
Près de 30 000 tirés-à-part ont été achetés chez l’éditeur et en moins 
de deux ans après sa publication, l’étude CLASS avait été citée 169 
fois et les ventes avaient progressé de 2,6 milliards de dollars à 3,1 
milliards de dollars en une courte année”. La fraude du JAMA pro- 
pagée à plusieurs méta-analyses a dû valoir des milliards pour la 
compagnie. 

La décision de faire un rapport sur les données des six premiers 
mois a été prise plus tard, alors que l’étude était en cours. La 
compagnie aurait donc pu savoir d’avance que cela servirait le 
médicament de ne pas faire rapport sur l’ensemble des données. En 
réponse à ces critiques, les auteurs ont écrit que leur décision avait « 
été prise avant que l’analyse ne fût complétée »"°, Cette explication 
est suspecte. Je suis certain que si Pharmacia/Pfizer fies deux autres 
auteurs de la méta-analyse n’ayant pas participé à l’étude, bien 
qu’ils recourent au « nous » dans leur réponse) avait pris cette dé- 
cision plus tôt pendant la réalisation de l’étude, elle l’aurait dit. Et si 
la compagnie avait arrêté sa décision sans examiner les données, 
elle nous l’aurait dit puisque cela aurait renforcé sa crédibilité. Un 
autre problème est que dans l’étude CLASS les évènements indé- 
sirables n’étaient retenus que lorsqu'ils survenaient à l’intérieur de 
48 heures de l’arrêt du médicament quand un patient quittait l’étude 
en raison des effets nocifs. Cette manière consternante de mener 
l’étude signifie que la compagnie pourrait avoir manqué plusieurs 
cas d’infarctus du myocarde et d’autres thromboses sous celecoxib. 


D’autres mensonges encore. Un vice-président à la recherche 
clinique de Pharmacia aux États-Unis a prétendu en 2002 que les 
analyses et les résultats avaient été définis avant le lancement de 
l'étude et que l’étude CLASS était une étude singulière''. Les 
mensonges ont été rejetés avec véhémence par des chercheurs in- 
dépendants qui ont remarqué qu’aussi dans l’étude subséquente à 
l’étude CLASS, l’étude SUCCESS-I de Pharmacia, la compagnie 
avait regroupé les résultats de plusieurs protocoles utilisant des 
médicaments de comparaison différents”. Les déclarations de 
Pharmacia furent aussi rejetées par le réviseur statistique de la FDA 
qui signala que la compagnie avait effectué au moins 34 analyses de 


sous-groupes, analyses qui n'avaient pas été pré-spécifiées, en 
violation flagrante du protocole qui stipulait que le principal résultat 
devait montrer une différence statistiquement significative avant 
qu’on procède aux analyses de sous-groupes”. Comme ce fut le 
cas pour le Vioxx, des études prétendant n’avoir pas relevé un 
risque de thrombose se sont trouvées dans les périodiques spécia- 
lisés en cardiologie, par exemple l’American Journal of Cardiolo- 
y 

Aussi tardivement qu’en 2009, Pfizer a osé tenter de nier les 
problèmes de ses médicaments. Elle commandita une étude en 
pratique générale, comparant le celecoxib avec d’autres AINS, en 
camouflant sa commandite en une invitation à une rencontre de 
chercheurs, stipulant que l’Université de Dundee commanditait la 
recherche'*. Donc on ménagea une phase de rodage de deux se- 
maines avant la randomisation pendant laquelle tous les patients 
recevraient du celecoxib, ce qui rendait l’étude invalide puisque les 
personnes incapables de tolérer le médicament n’étaient pas ran- 
domisées. Selon l’information transmise aux patients la preuve que 
le celecoxib augmentait la maladie cardiaque et les accidents vas- 
culaires cérébraux n’était pas concluante. Ce mensonge aurait dû 
inciter le comité d’éthique de la recherche à rejeter l’étude. J’ai un 
résumé du produit datant de février 2005 qui fait état des problèmes 
cardiovasculaires et une lettre de Pfizer adressée aux médecins qui 
reconnaît que le médicament les provoque et que le celecoxib ne 
devrait pas être prescrit aux patients souffrant de maladie cardiaque 
ischémique ou de maladie cérébrovasculaire. 


En outre, en 2005, le US National Cancer Institute a publié une 
étude du celecoxib pour la prévention de l’adénome colorectal dans 
le New England Journal of Medicine, étude qu’on a dû interrompre 
avant son terme pour des motifs de sécurité, parce que le celecoxib 
augmentait significativement les incidents cardiovasculaires . 
Puis, une méta-analyse effectuée par des chercheurs indépendants 
en utilisant des données de la FDA a montré en 2006 que le cele- 
coxib double le nombre des crises cardiaques par comparaison avec 
le placébo'”. Les auteurs avaient demandé des détails à Pfizer, mais 
Pfizer n’en fournit aucun. 


Cela montre bien que la responsabilité d’effectuer des études 
devrait être retirée aux compagnies de médicaments. On les laisse 


s’en tirer trop facilement avec leurs fraudes et leurs mensonges. 
Quand Merck retira le Vioxx du marché, en 2004, Pfizer saisit 
l’occasion immédiatement. Le jour d’après, la compagnie écrivit 
aux médecins danois que le celecoxib avait été utilisé chez plus de 
50 millions de personnes dans le monde entier et que la compagnie 
avait révisé les études cliniques comptant plus de 400000 patients 
(c’est ce qu’on a écrit; je suppose qu’on voulait dire 40000...) et cela 
n’avait révélé aucun signe que le celecoxib augmente le risque 
d’effets secondaires cardiovasculaires. L’amende pour cette in- 
formation erronée et sans pitié fut de 2 000 * dollars. 


Cinquante millions de personnes. Combien de morts par 
thrombose cela représente-t-11 ? En recourant au même calcul que 
pour le rofecoxib (voir p. 226-227), on obtient 75 000 morts. De 
plus, le celecoxib a tué plusieurs milliers de patients par complica- 
tions d’ulcère. Et cela ne vaut que jusqu’en 2004. Le médicament 
est toujours sur le marché. 


Cela est semblable au nombre estimé des décès provoqués par 
le Vioxx. Je me demande pourquoi nos agences du médicament 
n’ont pas retiré le celecoxib et les autres AINS aussi dangereux? 
L’Agence danoise du médicament a cependant réagi. Elle retira le 
remboursement du celecoxib et des médicaments analogues un mois 
après le retrait du Vioxx, ce qui a sauvé bien des vies. Par compa- 
raison avec 2003, l’utilisation du celecoxib n’était que de 10 % en 
2005 et de 4 % en 2007. 


Pfizer a continué à protéger ses médicaments plutôt que la vie 
des patients. Quatre jours avant que disparaisse le remboursement, 
la compagnie écrivit à tous les médecins du Danemark pour se 
plaindre en affirmant que cela créait un dilemme pour les médecins 
et constituait un recul pour les patients à qui l’on niait l’accès aux 
nouveaux médicaments. La lettre de Pfizer contenait un formulaire 
que les médecins pouvaient utiliser pour réclamer le remboursement 
au nom de patients individuels et la compagnie installa une ligne 
téléphonique séparée à l’intention des médecins désireux d’obtenir 
des conseils sur la conduite à tenir. La compagnie afficha aussi une 
publicité dans le Journal de l'Association médicale danoise, mon- 
trant une femme d’âge mûr dansant sur une table. En sous-titre le 
texte suivant : « La vie est trop longue pour soutenir la douleur. » 
J’ai reproduit la publicité dans un article publié dans le même pé- 


riodique et ajouté : « Et trop courte pour mourir d’une crise car- 
diaque ”. » 


En dehors du retrait d’un médicament du marché, le retrait du 
remboursement est l’instrument le plus puissant dont disposent les 
autorités. Le comité responsable de ces décisions a reçu des lettres 
de plaintes remarquablement ressemblantes provenant de médecins 
de tout le pays, entreprise coordonnée par la compagnie. Un autre 
exemple des entreprises plus que douteuses de l’industrie du mé- 
dicament. 


Pfizer se préoccupait que ses fraudes puissent susciter quantité 
de poursuites et ses avocats harcelèrent non seulement le JAMA 
mais plusieurs autres éminents périodiques ”"?!. Plus de 3 000 
poursuites ont été inscrites contre Pfizer alléguant que la compagnie 
avait mis en marché le celecoxib et le valdecoxib en prétendant 
qu’ils n’avaient pas les effets nuisibles des vieux AINS?. Pfizer 
obtint des mandats pour avoir accès à toutes les révisions par les 
pairs, les manuscrits refusés et les décisions éditoriales concernant 
les articles proposés à JAMA à propos des deux médicaments. Il est 
manifeste que tous ces documents ne pouvaient avoir quoi que ce 
soit à voir avec la conduite commerciale effroyable de Pfizer et le 
juge rejeta les mandats de Pfizer. Bien qu'on garantisse l’anonymat 
des pairs réviseurs, Pfizer demanda leur identité. Je me demande 
pourquoi. Pour les poursuivre en justice ou bien les harceler par 
d’autres moyens, par exemple en passant par leurs supérieurs (voir 
le chapitre 19) ? 


Le mensonge habituel prit un autre tour en 2012 quand les 
avocats d’investisseurs accusèrent Pfizer d’avoir détruit des docu- 
ments concernant la mise au point du celecox1b et du valdecoxib de 
mauvaise foi et d’avoir aggravé leur mauvaise conduite initiale en 
faisant de fausses déclarations au sujet de l’existence de banques de 
données centralisées”?. Pfizer nia l'existence de banques de données 
électroniques contenant des millions de dossiers relatifs aux médi- 
caments et que leur existence relevait de « l’imagination des plai- 
gnants ». Toutefois, des dirigeants de Pfizer allaient plus tard re- 
connaître que les banques existaient bel et bien et ont dû déposer des 
documents électroniques. Les avocats se sont aussi plaint qu’une 
équipe technique de Pfizer ait entrepris « deux projets de destruc- 
tion des documents pendant que le cas était en litige ». En réponse, 


les avocats de Pfizer déposèrent un nouveau mensonge: « Jamais 
Pfizer n’a induit en erreur, les plaignants à propos de l’existence des 
banques de données. » 


Le marketing fait du tort 


Une étude canadienne a montré que le bombardement des médecins 
avec des promotions de ventes à propos des inhibiteurs de COX:-2 
prétendant que ces médicaments ont moins d’effets néfastes sur le 
tractus digestif que les anciens AINS, aggrave le problème. Les 
ventes totales des AINS (y compris le celecoxib et le rofecoxib) ont 
augmenté et, vu qu’il y a maintenant plus de patients qui sont traités, 
la tendance à la baisse des admissions à l’hôpital pour des hémor- 
ragies gastro-intestinales s’est inversée à la hauss””. 


Les inhibiteurs du COX:-2 sont des exemples de premier plan 
montrant que la recherche frauduleuse et le marketing frauduleux 
sont très nuisibles pour les patients et très lucratifs pour les com- 
pagnies et que nos périodiques les plus prestigieux ouvrent leurs 
pages à la tromperie. Un article de revue de 2002 du New England 
Journal of Medicine au sujet des coxibs était grossièrement fautif”. 
Les deux auteurs avaient des liens financiers avec les fabricants du 
Vioxx et du Celebrex et leur article était une publicité honteuse pour 
les médicaments allant même jusqua mentionner l’avantage non 
existant du Celebrex que la FDA avait interdit au fabricant de re- 
vendiquer””. Les effets nocifs des deux médicaments étaient re- 
poussés de la manière la plus anti-universitaire qui soit. Je me de- 
mande le nombre de millions de dollars que le périodique a récoltés 
de la vente de cet article de revue complètement trompeur. La même 
année, les deux médicaments se trouvaient parmi les 10 meilleurs 
vendeurs aux États-Unis”. 


Si ce n’était la puissance du marketing, il serait bien difficile de 
comprendre la popularité des nouveaux médicaments. Le risque de 
consommer un nouveau médicament est bien plus grand que celui 
d’en consommer un plus ancien, puisqu'il faut du temps pour que 
les effets nocifs des nouveaux médicaments apparaissent. À titre 
d’exemple, l’inhibiteur de COX-2 lumiracoxib (Prexige de Novar- 
tis) fut autorisé par l’'EMA en 2006 puis retiré du marché l’année 
suivante à la suite de problèmes graves du foie, y compris des décès. 


Il n’a jamais été approuvé par la FDA. 


Les AINS sont très dangereux. Même avant les inhibiteurs de 
COX-2, on a causé la mort sur une échelle terrible avec les AINS. II 
a été estimé que 3700 décès surviennent chaque année au 
Royaume-Uni par complications des ulcères d’estomac chez les 
consommateurs d’AINS*, ce qui correspondrait à environ 20 000 
décès par an aux États-Unis. 


En appui à cela, on a estimé en 1999 que plus de 16 000 
Américains étaient morts d’ulcères d’estomac causés par les AINS, 
en gros le même nombre que ceux qui sont morts du SIDA??. Ce qui 
fait des AINS l’un des groupes de médicaments les plus létaux (voir 
le chapitre 21 sur les décès causés par les médicaments). La tragédie 
est que plusieurs de ces gens auraient pu avoir une bonne vie sans 
AINS mais le marketing avait piégé les médecins à utiliser les AINS 
pour virtuellement toutes les variétés de douleurs, avec la collabo- 
ration de rhumatologues « prostitués ». Une journaliste qui rédigeait 
un article sur le Vioxx et le Celebrex a appelé une société nationale 
de rhumatologues des États-Unis en 2000 pour parler à un expert 
qui n’était pas à la solde de l’une ou l’autre compagnie. On lui 
répondit qu’il n’y en avait pas”. 

Les gens qui disent la vérité se font punir (voir aussi le cha- 
pitres 13 et le chapitre 19). En 2002, un bulletin pharmaceutique 
espagnol indépendant écrivit que les soi-disant avantages du cele- 
coxib et du rofecoxib étaient des fraudes scientifiques. Merck 
poursuivit en justice tandis que Pfizer s’abstint peut-être parce cela 
risquait d’être un plus grand mal pour la compagnie. Merck a 
faussement rapporté le jugement du procès, jugement qui disait que 
l’article espagnol était correct, qu’il reflétait le débat portant sur 
l’éthique des publications en recherche médicale et qu’il faisait 
écho aux avertissements de la FDA à Merck en ce qui concernait 
l’information trompeuse sur les effets cardiovasculaires dangereux 
du rofecoxib dans les documents de promotion?” 


Merck déclara, six mois avant de retirer le Vioxx du marché 
que « MSD est entièrement engagé à respecter les normes les plus 
élevées d’intégrité scientifique, d’éthique et de la protection du 
bien-être de ses patients dans ses recherches. Nous avons une tra- 
dition de partenariat avec les meneurs de la communauté universi- 


taire en recherche”. » Super! Dotons-nous d'encore plus de ces 
partenariats éthiques. Ils tuent souvent nos patients pendant que tout 
le monde s’enrichit. 


Les Hell’s Angels pourraient peut-être s’en inspirer pour leurs 
relations publiques : « Nous sommes entièrement engagés à res- 
pecter les plus hautes normes d’intégrité, d’éthique et de protection 
du bien-être des citoyens quand nous vendons des stupéfiants. Nous 
avons une tradition de partenariat avec les forces policières. » 


15. SUBSTITUER DES MÉDICAMENTS COÛTEUX 
AUX REMÈDES MOINS CHERS CHEZ LES MÊMES 
PATIENTS 


Les études de familiarisation incitent faussement les médecins à 
prescrire de nouveaux médicaments coûteux plutôt que des médi- 
caments moins dispendieux mais tout aussi efficaces sinon plus 
efficaces (voir le chapitres 8 et le chapitre 9). Les pires de ces études 
sont construites pour persuader les prescripteurs de changer le 
traitement de patients déjà bien traités avec un médicament plus 
ancien. Comme on paie les médecins pour chaque patient dont 1ls 
modifient le traitement, cette rétribution vient embrouiller le ju- 
gement clinique. 


Novo nordisk fait passer les patients à l’insuline qui coûte 
cher 


Les campagnes de changements de traitements sont parfois menées 
sans aucune prétention de recherche. On extrayait l’insuline du 
pancréas d’animaux jusque dans les années 1980 quand l’insuline 
biosynthétique humaine commença à remplacer les insulines ani- 
males, ce qui comportait des conséquences importantes sur le ré- 
seau de distribution sans aucun avantage clinique’. Pour surmonter 
ce problème de marketing, les premières campagnes mondiales de 
changement furent lancées. En 2006, Novo Nordisk a payé les 
assistants des médecins et une chaîne de pharmacies pour changer 
les médicaments des patients diabétiques en leur substituant des 
produits insuliniques coûteux mis au point par la société. Le gérant 
de district de Novo a écrit à ses vendeurs” : 


Notre objectif est d'obtenir 50 prescriptions additionnelles et 
plus par semaine dans chaque territoire. Si vous n’atteignez 


pas cet objectif, demandez-vous si ces médecins avec les- 
quels vous entretenez des relations si cordiales ne se mo- 
quent pas de vous. Rappelez-leur tout le temps consacré, les 
échantillons, les repas, les programmes et les préceptorats 
que vous leur avez procurés, ou payés et obtenez qu’ils ob- 
tempèrent. Vous pouvez y arriver! 


Pareilles actions sont illégales puisque les lois fédérales inter- 
disent aux sociétés pharmaceutiques d’offrir aux médecins et aux 
pharmaciens des incitatifs pour les encourager à prescrire certains 
médicaments, mais ces crimes sont très efficaces. Pendant que les 
ventes d’insuline de Novo augmentaient de 364%, celles d’Eli Lilly 
ne croissaient que de 13 %. Les professionnels de la santé ont pré- 
venu que les changements pour les nouveaux types d’insuline 
d’action plus rapide pouvaient se révéler dangereux et même mor- 
tels quand les patients n'étaient pas méticuleusement informés. Ce 
qui n’était pas toujours le cas. Certains patients s’en sont d’abord 
aperçus quand ils reçurent le nouveau médicament à la pharmacie”. 


Une autre campagne de remplacement commença quand 
l’insuline humaine fut remplacée par des analogues de l’insuline 
émanant du génie génétique à plusieurs fois le coût’. Les rapports de 
la compagnie pour 2010 montre que l’insuline glargine, l’analogue 
ayant le mieux réussi, a aidé à procurer à Sanofi-Aventis des ventes 
d’insuline de près de 5,1 milliards de dollars en comparaison de 4,7 
milliards de dollars pour Novo et de 3,1 milliards de dollars pour El 
Lilly. Toutefois, les analogues de l’insuline comportent peu da- 
vantage pour la plupart des gens souffrant du diabète de type 2 sauf 
pour ceux qui présentent des épisodes pénibles d’hypoglycémie’. 

En 2012, un article du BMJ relatait que Novo avait recruté près 
de 360000 patients pour des « études » discutables”. La plupart des 
études ont été menées dans des pays à revenus faibles ou moyens, en 
dépit du fait que les patients pourraient avoir du mal à se procurer de 
l’insuline plus dispendieuse. En Inde, la nouvelle insuline était neuf 
fois plus coûteuse que l’insuline humaine. L’une des études était 
dépourvue d’un groupe de comparaison et d’une question bien 
définie et ses résultats étaient très peu plausibles, parce que presque 
personne n’avait signalé d’hypoglycémie. Il est manifeste que 
quand on souhaite apprendre quelque chose au sujet d’une nouvelle 


insuline, des centaines de milliers de patients ne sont pas néces- 
saires mais on a besoin d’un groupe de comparaison recevant 
l’ancienne insuline. Certains des « résultats » de Novo ont été pu- 
bliés mais provenant d’analyses de sous-groupes dotés de résultats 
positifs, avec la collaboration de coauteurs ou l’assistance de la 
compagnie pour la rédaction’. Les médecins étaient rémunérés ce 
qui pourrait constituer des ristournes. Tout le monde s’enrichit 
pendant que les plus pauvres des patients paient l’addition, ce qui ne 
saurait constituer un exemple de ces « partenariats éthiques » entre 
l’industrie et les médecins dont on entend tant parler. 


Astrazeneca fait passer des patients à la coûteuse 
oméprazole 


La puissance de l’argent pour corrompre le jugement des médecins 
est peut-être magnifiquement illustrée par les stéréo-isomères. Ha- 
bituellement, il n’y a qu’une des deux moitiés, qui sont des images 
en miroir l’une de l’autre, qui soit active mais quand le brevet arrive 
à son expiration, la compagnie peut breveter la moitié active, un truc 
appelé « éterniser » ou « encore moi ». Nos lois sur les brevets sont 
vraiment bizarres puisqu'elles permettent cela, ce qui ne profite 
qu’à la compagnie, sans aucun gain pour la société. 


L’inhibiteur de la pompe à protons oméprazole (Losec, Prilo- 
sec), utilisé pour traiter les ulcères d’estomac et les maux associés, 
était le médicament le plus vendu dans le monde à la fin des années 
1990. Quand le brevet expira en 2001, AstraZeneca avait extrait la 
moitié la plus active dotée de son propre nom chimique, 
l’ésoméprazole (Nexium). Les versions génériques de l’oméprazole 
étaient prêtes à arriver sur le marché à un prix bien plus bas que le 
Losec, et dans un monde rationnel, tous les patients auraient doré- 
navant été traités avec la version moins coûteuse de l’oméprazole. 
Mais ce n’est pas ce qui s’est passé. AstraZeneca eut recours à des 
méthodes illégales pour éloigner la concurrence”. Elle a abusé de sa 
position dominante sur le marché ; elle a menti aux avocats des 
brevets, aux bureaux des brevets et aux tribunaux dans plusieurs 
pays sur la date à laquelle l’oméprazole avait reçu, à l’origine, son 
autorisation de mise en marché, ce qui interdisait aux manufactu- 
riers de médicaments génériques de mettre leurs capsules en mar- 


Che. 

AstraZeneca exhiba des études boiteuses prétendant démontrer 
que le Nexium était légèrement meilleur que le Losec. Plutôt que de 
comparer des doses équivalentes, AstraZeneca compara 40 mg de 
Nexium à 20 mg de Losec, ce qui constitue une dose beaucoup plus 
grande”. Il est ridicule de « faire la preuve » qu’une chose est bien 
meilleure que la même chose. Quand je bois quatre bières plutôt 
qu’une, ma lucidité sera plus affectée mais cela ne signifie pas 
qu’une bière est plus forte qu’une bière. AstraZeneca réalisa une 
méta-analyse de trois études de la même farine montrant que plus de 
patients souffrant de reflux gastro-æsophagien étaient guéris par le 
dosage élevé que par le dosage plus faible, après quatre semaines de 
traitement”. Le résultat était présenté avec un risque relatif de 1,14, 
ce qui ne veut rien dire. En conséquence, j’ai refait la méta-analyse 
et trouvé une différence de risque de seulement 0,08. Ainsi, en 
traitant 13 patients (=1/0.08) avec la forte dose, un patient de plus 
aurait un effet, à un coût près de 30 fois plus élevé. 


Trente fois ! Il semblerait impossible de trouver un médecin 
qui accepterait d’utiliser pareil médicament, mais les médecins sont 
disposés à faire presque n’importe quoi, peu importe la stupidité de 
la situation, pendant qu’ils prétendent que l'information qu’ils re- 
çoivent de l’industrie pharmaceutique leur est précieuse (voir le 
chapitre 9). La violente attaque du bon sens par AstraZeneca a 
réussi, aidée par une série de techniques douteuses de marketing 
extrêmement coûteuses. La compagnie a dépensé 500 millions de 
dollars aux États-Unis pour sa campagne en une seule année°. Cinq 
cents millions de dollars pour vendre un médicament 30 fois plus 
coûteux qu’un médicament contenant exactement le même ingré- 
dient actif. Quel gaspillage. 


En Allemagne, AstraZeneca lança des études de familiarisation 
et un quart de tous les omnipraticiens ont collaboré au canular et été 
rémunérés pour commencer le traitement de patients au Nexium et 
prendre note de ce qui se passait”. 


Les essais de familiarisation ont augmenté le budget allemand 
des médicaments de 1 milliard d’euros en 2008. Les compagnies 
paient aux médecins jusqu’à 1000 euros par patient ; les patients ne 
donnent pas un consentement éclairé ; et les compagnies 


d’assurance paient les médicaments. Cela ressemble au paiement de 
ristournes, mais la corruption des médecins est légale en Allemagne 
quand ils travaillent en pratique privée”. Les médecins en pratique 
privée (environ le tiers de tous les médecins) qui acceptent jusqu’à 
10000 euros en argent comptant des compagnies pharmaceutiques — 
ou des cadeaux comme des ordinateurs, de l’équipement et même 
des vacances — ne seront pas poursuivis pour corruption. La Cour 
suprême de l’Allemagne a statué en 2012 que les compagnies 
pharmaceutiques ne peuvent pas être pénalisées pour avoir payé des 
médecins en pratique privée afin qu’ils prescrivent leurs médica- 
ments. Le cas à l’origine de ce jugement mettait en cause un re- 
présentant pharmaceutique qui payait en argent comptant les mé- 
decins, des sommes équivalant à une ristourne de 5 % pour chaque 
produit qu’ils prescrivaient. L’explication officielle de la compa- 
gnie était que cet argent constituait une rémunération pour des 
présentations de formation mais ces séminaires n’ont jamais été 
tenus. Ce qui était encore plus étonnant, le chef de l’Association 
médicale allemande, Frank Ulrich Montgomery, partageait 
l’opinion de la cour selon laquelle les droits des médecins de pra- 
tiquer leur profession en toute indépendance, devaient être protégés. 
Il ajouta que la couverture médiatique du cas faisait partie d’un plus 
grand agenda secret visant à ternir la réputation des médecins. Je 
doute que les médias soient meilleurs en matière de flétrissure de la 
réputation des médecins que ne le sont les médecins eux-mêmes. 


AstraZeneca fut « créative » au Danemark aussi, vendant le 
Losec aux hôpitaux pour seulement 1 % de son prix, alors que les 
patients avaient à payer le plein prix, une fois sortis de l’hôpital. La 
compagnie utilisa le même stratagème avec le Nexium, qu’on 
vendait à 2 % de son prix. En raison de ces astuces, les hôpitaux sont 
maintenant contraints d’utiliser les mêmes médicaments que ceux 
qu’on préfère à l’extérieur de l’hôpital. 

Il y a quelques années, j’ai discuté des médicaments pour 
traiter les ulcères avec un gastroentérologue d’expérience dans une 
réunion. Il croyait fermement que le Nexium était un meilleur mé- 
dicament que le Losec et il utilisait en conséquence le Nexium. Je ne 
parviens pas à comprendre cela. Mes collègues sont-ils stupides ou 
corrompus ? Je ne peux pas voir d’autres possibilités. Près de la 
moitié de ceux qui sont traités avec des inhibiteurs de la pompe à 


protons n’ont aucune indication !°, et la dépense pour ces médica- 
ments était, globalement, de 10 milliards de dollars en 2006. II est 
difficile pour les patients d’arrêter parce que l’utilisation de ces 
médicaments dérègle l’homéostasie hormonale. Cela entraîne une 
production excessive d’hormones réactives, ce qui peut provoquer 
des symptômes gastriques graves quand on interrompt le traitement 
brusquement . 


Le phénomène du rebond est un problème concernant plusieurs 
de nos médicaments et il est souvent interprété à tort, comme si- 
gnifiant que les patients requièrent une augmentation du dosage ou 
bien la prise du médicament la vie durant, alors que la meilleure 
option est de réduire progressivement le dosage ou bien de ne 
consommer le médicament qu’au besoin, par exemple quand on 
souffre de brûlures d’estomac. C’est le phénomène du rebond qui 
explique qu’on soit confronté à une épidémie de pilules du bonheur 
(voir le chapitre 17). 


Pfizer a fourni l’exemple le plus bizarre de « l’encore moi ». 
Aricept (donepezil) était le plus gros joueur dans le marché lucratif 
du traitement de la maladie d’ Alzheimer avec plus de 2 milliards de 
dollars de ventes annuelles pour les seuls États-Unis’ ?. Quatre mois 
avant l’expiration du brevet, la FDA a approuvé une nouvelle dose, 
donepezil 23 mg, qui serait protégée par un brevet pendant trois 
années de plus alors que les vieux dosages de 5 mg et 10 mg ne le 
seraient plus. La publicité s’adressait aux patients et comportait des 
énoncés mensongers mais l’escroquerie a fonctionné. 


On aurait pu espérer que les gens étaient assez astucieux pour 
prendre ou bien 20 ou 25 mg du médicament pour épargner de 
l’argent, mais non. Et la FDA nous laissa tomber encore une fois. 
Ses propres réviseurs médicaux et ses statisticiens étaient opposés à 
l’approbation parce que la dose de 23 mg ne procurait aucun 
avantage clinique significatif alors quelle provoquait plus d’effets 
secondaires néfastes, particulièrement les vomissements prolongés. 
Les réviseurs ont ajouté que cet effet néfaste pourrait mener à la 
pneumonie, aux hémorragies digestives massives, à la rupture de 
l’œsophage et au décès”. Cela n’impressionna pas le directeur de la 
division neurologie de la FDA, qui ignora l’avis de ses scienti- 
fiques. 


J’utilise maintenant un langage plus rude ! Pour l’amour du 
ciel, qu'est-ce qui se passe ? Nous savons que la grande industrie 
pharmaceutique est mauvaise !*, mais qu’en est-il de nos agences du 
médicament ? Pourquoi prennent-elles le parti de compagnies 
pharmaceutiques corrompues et malhonnêtes ? 


16. LE GLUCOSE SANGUIN ÉTAIT CORRECT, MAIS 
LES PATIENTS SONT MORTS 


L'histoire de la rosiglitazone est une histoire de mort, 
d'âpreté au gain et de corruption. La confiance entre pa- 
tient et médecin, chercheur et participant, ou entre auteur et 
rédacteur est sapée quand les fondations sur lesquelles on 
établit les preuves sont aussi grossièrement méprisées. 


Éditorial, The Lancet! 


La FDA a autorisé la rosiglitazone (Avandia) en 1999 en dépit du 
fait qu’il survenait plus d'évènements cardiaques thrombotiques 
avec le médicament qu’avec le placebo ou des comparateurs actifs 
(risque relatif 1,8 avec un intervalle de confiance à 95 % allant de 
0,9 à 3,6). 


Le réviseur de la FDA avait ajusté pour la durée du traitement 
ce qui avait abaiïssé le risque relatif à 1,1. Toutefois, comme on le 
disait sur la note comprise dans l’emballage, le médicament aug- 
mentait le cholestérol LDL de 19 %, ce qui expliquait ses effets 
délétères pour le cœur. Le médicament ezetimibe a été autorisé en 
2002 sur la foi d’une réduction de 15 à 18% du cholestérol LDL, ce 
qu’on pensait être bénéfique pour le cœur. C’est ainsi que 
l’abaissement du cholestérol LDL de 15 à 18 % sans aucune preuve 
d’un avantage clinique a mené à l’autorisation de mise en marché 
dans un cas alors qu’une augmentation du même ordre de grandeur 
avec la preuve clinique d’un effet nocif ne convainquit pas la FDA 
de rejeter la rosiglitazone. Une autre illustration du fait que les 
agences de réglementation du médicament échouent à protéger la 
santé publique. 


En Europe, l’'EMA était tellement inquiète quelle commença 
par rejeter le médicament pour l’approuver l’année suivante sans 
disposer de nouvelle information. La justification de cette 


volte-face n’est pas manifeste, mais Silvio Garattini membre du 
comité de l’EMA a décrit comment les compagnies font appel à des 
meneurs d’opinions qu’elles paient pour donner des présentations 
favorables aux médicaments aux réunions des comités”. 


Un membre du comité a raconté au BMJ avoir été contacté par 
des membres influents de la communauté du diabète qui l’ont incité 
à approuver le médicament « miracle ». Selon l’opinion de Garat- 
tini, il n’y avait aucun besoin pour ce médicament puisqu'on dis- 
posait déjà de bien des médicaments qui faisaient à peu près la 
même chose. Il expliqua que les études de longue durée qu’on 
exige après l’autorisation de mise en marché sont très profitables 
pour les fabricants qui ont les meilleures raisons du monde de se 
traîner les pieds dans la réalisation de ces études de telle manière 
que les brevets soient parvenus à leur expiration quand paraîtraient 
les résultats défavorables. Une stratégie encore meilleure est 
d’ignorer cette exigence et, en réalité, le tiers seulement des exi- 
gences de la FDA pour des études de pharmacovigilance post-mise 
en marché sont réalisées”. 


En 1999, la compagnie alors connue sous le nom de Smith- 
Kline Beecham, a complété une étude dans laquelle on a relevé plus 
de problèmes cardiaques avec la rosiglitazone qu’avec le pioglita- 
zone, mais selon un courriel interne : « Ces informations ne doivent 
pas être connues de qui que ce soit en dehors de GSK**. » Au lieu de 
publier ces résultats, la compagnie a consacré les onze années qui 
suivirent à tenter de les camoufler”. Mary Anne Rhyne, un 
porte-parole de GlaxoSmithKline, déclara que la compagnie n’avait 
pas fait paraître les résultats de son étude parce « qu’ils ne four- 
nissaient aucune information nouvelle qui soit significative” ». Il 
appert qu'ils le faisaient pour Glaxo, puisque ces résultats ont 
convaincu la compagnie d’éviter toute nouvelle comparaison ! 


En 2004, l'OMS alerta Glaxo à propos d’événements car- 
diaques et la compagnie décida de réaliser une méta-analyse qui 
confirma cette alerte, méta-analyse qu’on fit parvenir à la FDA et à 
l’EMA en 2006. Toutefois, aucune des agences ne rendit publiques 
ces informations en raison de la propriété des informations relatant 
les résultats d’études réalisées par les compagnies*. Cette interpré- 
tation absurde de la propriété des données et des résultats n’est pas 
seulement contradictoire avec la déontologie, mais elle est aussi 


erronée, puisqu'elle contrevient aux principes fondamentaux de 
l’Union européenne (voir le chapitre 11)°. Aussi longtemps qu’on 
laissera les régulateurs croire leurs propres sottises et faire passer le 
profit avant la survie des patients, les compagnies continueront à 
faire « la promotion énergique de leurs produits espérant quelles 
pourront gagner un milliard de dollars avant qu’on ne découvre le 
pot aux roses » comme l’a si bien dit Jerome Kassirer, l’ancien 
rédacteur en chef du New England Journal of Medicine. La ro- 
siglitazone était le deuxième médicament de Glaxo le mieux vendu, 
rapportant environ 3 milliards de dollars par année et Glaxo se 
comporta comme les revendeurs de drogues dans la rue, ayant pu 
prévenir le public des dangers de son médicament mais ne l’ayant 
pas fait. 


En 2006, Glaxo expédia une nouvelle analyse à la FDA, 
comptant cinq nouvelles études qui confirmaient les effets nocifs 
mais, encore là, la FDA négligea d’en avertir les patients et leurs 
médecins”. Peut-être que la FDA a été induite en erreur par une 
étude d’observation que Glaxo avait soumise, étude réalisée par un 
chercheur à gages et qui n’avait montré aucune augmentation du 
risque ? Toutefois, Glaxo avait soigneusement évité de signaler à la 
FDA ce que cette étude avait montré quand on comparait la ro- 
siglitazone à la pioglitazone. Cette comparaison montrait que la 
rosiglitazone entraînait plus d’admissions à l’hôpital pour infarctus 
du myocarde que la pioglitazone”. Je considère que cette omission 
est une inconduite scientifique, compte tenu du fait que Glaxo savait 
déjà que la pioglitazone est un meilleur médicament. 


La rosiglitazone était dorénavant le médicament antidiabète le 
plus vendu dans le monde, mais en 2007 le ciel tomba sur la tête de 
Glaxo. En vertu d’un règlement à l’amiable découlant d’une fraude 
de la compagnie liée au paroxétine (voir le chapitre 18)*7, on exigea 
de Glaxo quelle affiche les résultats de ses études cliniques sur un 
site Internet. Cela permit aux chercheurs indépendants Steven 
Nissen et Kathy Wolski de procéder à un examen minutieux de la 
rosiglitazone. Leur méta-analyse de 2007 portant sur 42 études dont 
27 n’avaient jamais été publiées, a montré que le médicament 
provoquait des crises cardiaques et entraînait de la mortalité car- 
diovasculaire”*”. 


Les médicaments anti-diabète sont censés abaisser la mortalité 


cardiovasculaire et non pas l’augmenter mais, comme on l’a déjà 
dit, cette nouvelle époustouflante n’était pas une nouvelle pour 
Glaxo!?. La compagnie le savait depuis près de huit ans, mais 
n'avait prévenu n1 les autorités régulatrices n1 le public. Trois années 
plus tard, le comité des finances du Sénat des États-Unis a publié un 
rapport d'enquête sur la rosiglitazone de Glaxo comptant 334 pages, 
dans lesquelles les courriels internes et les documents corporatifs 
permettent d’avoir une perspective très rare sur le fonctionnement 
d’une grande compagnie pharmaceutique”. 


Nissen et Wolski ont proposé leur méta-analyse au New En- 
gland Journal of Medicme le 1” mai 2007. Le manuscrit a été 
soumis à la révision par les pairs et deux jours après, un réviseur 
universitaire contre vint aux règles de protection de la confidentialité 
et envoya le manuscrit par télécopieur à Glaxo°”. En dépit du ca- 
ractère confidentiel du manuscrit, Glaxo le distribua à plus de 40 
scientifiques et cadres supérieurs de la société ?. Le 8 mai, le di- 
recteur de la recherche de Glaxo reconnut que la FDA et Glaxo 
elle-même en étaient arrivées à la même conclusion au sujet de 
l’augmentation du risque associé à la rosiglitazone que la mé- 
ta-analyse soumise pour publication''. Pourtant, dès le lendemain, 
Glaxo tira de sa liste des principaux mensonges qu elle appelait « 
messages principaux » et déclara que la méta-analyse était fondée 
sur une preuve incomplète et que la société était fortement en dé- 
saccord avec les conclusions de l’étude. 


Déjà, le 10 mai, quatre scientifiques et cadres de Glaxo ren- 
contrèrent Steven Nissen après avoir sollicité cette rencontre”. 
Comme Glaxo avait déjà menacé John Buse (voir le chapitre 19) 
Nissen a décidé d’enregistrer secrètement la rencontre. À cause de 
la méta-analyse de Nissen, Glaxo avait décidé de lever 
l’aveuglement pesant sur les données collectées dans son étude 
RECORD qui était en cours, étude que l’EMA avait exigée que la 
compagnie effectue en raison des préoccupations liées à la sécurité 
cardioasculaire qui étaient apparues lors de l’approbation du mé- 
dicament en 2000. Un courriel interne sugoérait que si le comité 
universitaire et indépendant de direction de l’étude refusait de pu- 
blier des résultats intérimaires, la compagnie leur dirait que « la 
décision avait été prise et qu’ils n’avaient qu’à s’en accommoder!' 
». Glaxo a fini par convaincre le comité de direction qu’une analyse 


intérimaire devrait être publiée, mais le comité ne savait pas que 
Glaxo avait déjà brisé la confidentialité des données deux semaines 
plus tôt. Le comité était convaincu que cetait sa décision de lever 
l’aveuglement relatif à l’étude et de publier des résultats. 


Lors de la rencontre avec Nissen, un cadre déclara: « Suppo- 
sons que l’étude RECORD soit terminée demain et que Le rapport de 
cotes soit 1,12”. » Ce commentaire a été énoncé quatre jours avant 
que la compagnie prétende avoir levé l’aveuglement de l’étude et 
quatorze jours avant que le comité de direction fut prié d’approuver 
la levée de l’insu. Le rapport de risque qu’on publia était presque 
identique à 1,11. 


Commandités par Glaxo, Philip Home et ses collaborateurs ont 
publié ce qu’ils ont appelé une « analyse intérimaire non planifiée » 
dans la version électronique du New England Journal of Medicine, 
seulement deux semaines après que Nissen et Wolski eurent fait 
paraître leur méta-analyse dans le même périodique, le 14 juin. 
Glaxo est parvenue à publier une grande étude portant sur 4 447 
patients suivis pendant 4 ans, sept semaines après avoir appris 
l’existence d’une méta-analyse menaçant la survie de son produit. 
Généralement les compagnies pharmaceutiques mettent de cinq à 
dix années pour publier des résultats qu elles n’aiment pas, quand 
elles décident de les publier. Les compagnies sont donc certaine- 
ment capables de réagir rapidement en cas d’une urgence médica- 
menteuse. 


Qu'est-ce qui a bien pu décider le New England Journal of 
Medicine à publier une analyse intérimaire improvisée provenant 
d’une étude en voie de réalisation, de la publier si rapidement et de 
l’accepter en dépit de sa construction lamentable (par exemple, les 
médicaments à l’étude n’étaient même pas cachés) ? Un scientifique 
de la FDA, Thomas Marciniak, a dit que la FDA n’aurait pas trouvé 
acceptable la mise en œuvre de cette étude”. Mon opinion sur cela 
est que le périodique est beaucoup moins exigeant pour les études 
provenant de l’industrie qu’il ne l’est pour les autres types de re- 
cherche et qu’il a laissé corrompre son intégrité par la grande in- 
dustrie pharmaceutique pour des gains financiers (voir les chapitres 
5, 6,13 et 14). 


On dénombrait huit auteurs. L’un était de Glaxo et les sept 


autres étaient des « consultants » à la solde de la société!" Ils ont 
parlé de « circonstances exceptionnelles » (sans préciser en quoi 
elles consistaient, à savoir qu’un de leurs camarades avait volé le 
manuscrit de Nissen), ce qui les avait contraints à rendre publics des 
résultats intérimaires qu’ils considéraient comme « non-concluants 
»l?, Il est incroyable et scandaleux que le New England Journal of 
Medicine les ait laissés s’en tirer avec cette pantalonnade. Nulle part 
on explique au lecteur ce qu’étaient « ces circonstances excep- 
tionnelles » et les rédacteurs n’exigèrent pas des auteurs qu’ils 
l’expliquent dans leur article. Quand les résultats définitifs furent 
publiés dans le Lancet deux ans plus tard’, ils paraissaient faux°?. Le 
taux des attaques cardiaques était moindre que le tiers du taux ob- 
tenu dans une étude du même type de la pioglitazone et l’article 
prétendait que la rosiglitazone avait été donnée pendant 88% de la 
période de suivi, ce qui était impossible sur le plan mathématique 
compte tenu des autres informations disponibles sur l'étude”. 


Depuis les années 1950, la FDA exige des sociétés pharma- 
ceutiques quelles fournissent tous les rapports individuels concer- 
nant des participants à leurs études. Cela rend possible la ré-analyse 
de chaque cas pour vérifier comment les codes ont été utilisés, ce 
qui permit à Marciniak d'examiner méticuleusement les données de 
l’étude RECORD". L'EMA avait accepté l'observation de la société 
selon laquelle le risque de complications était identique, soit 14,5 % 
pour la rosiglitazone et 14,4 % pour le médicament de comparai- 
son’. Pourtant, quand Marciniak étudia 549 rapports de cas, il 
trouva une foule de cas de problèmes cardiaques qui manquaient 
favorisant de cette manière la rosiglitazone dans une proportion de 
quatre pour un”. Pour un patient, on releva 1438 pages tandis que 
pour la plupart des 4 500 autres patients, on comptait plusieurs 
centaines de pages ce qui faisait de la révision de tous les rapports 
de cas, un travail colossal”. Marciniak en tira la conclusion que les 
rapports de cas constituent une partie essentielle pour comprendre 
une étude et 1l trouva que la rosiglitazone augmente le risque car- 
diovasculaire dans l’étude RECORD aussi, contredisant ce que 
montraient les résultats manipulés par Glaxo. 


Il importe de noter que Marciniak rappela que « même en 
présence d’une répartition aveuglée, la référence préjugée dans la 
répartition des cas et des données de la part des chercheurs et des 


responsables des sites qui ne sont pas aveuglés peut provoquer des 
r : a: 14 
erreurs systématiques dans les taux d'évènements ‘ ». 


L'importance de cet énoncé ne saurait être trop soulignée. Le 
commanditaire a accès aux données et sait qui reçoit quel 
médicament et connaît la sélection faussée des « cas ambi- 
gus » à faire réviser par un comité indépendant, ce qui cons- 
titue un motif important pour se méfier des études réalisées 
par les fabricants (voir aussi le chapitre 5). 


De graves soupçons avaient déjà été exprimés. L’éditorial qui 
accompagnait la publication intérimaire de l’étude RECORD men- 
tionnait que l’étude avait trouvé un taux exceptionnellement bas 
d'évènements dans une population à risque élevé de diabétiques et 
signalé que l’explication la plus probable de ce phénomène était la 
validation incomplète des évènements”. Les éditorialistes ont aussi 
signalé que la rosiglitazone augmentait le risque de crise cardiaque 
de la même manière que les statines abaissant les lipides sanguins 
réduisaient ce risque. 


Pourtant, comme toujours, la FDA ne voulut rien savoir. Selon 
des documents rendus publics par le Sénat, un cadre supérieur de la 
FDA, John Jenkins, directeur du bureau de l’agence pour les nou- 
veaux médicaments, préférait continuer à exposer les patients au 
risque. Il prétendait à l’interne, que la rosiglitazone devait rester sur 
le marché et a tenu la compagnie bien informée du débat qui sur- 
venait au sein de son agence. Selon un témoignage rendu à huis 
clos, un cadre supérieur de la compagnie écrivit ce qui suit après 
avoir parlé à Jenkins : « Il est manifeste que le bureau des nouveaux 
médicaments tente de trouver le discours minimal qui permettra de 
satisfaire le bureau de la sécurité des médicaments ». Dans ce té- 
moignage, Rosemary Johann-Liang, une ancienne responsable du 
bureau de la sécurité des médicaments qui avait quitté la FDA après 
qu’on l’eut sanctionnée pour avoir recommandé que les avertisse- 
ments de risque cardiaque de la rosiglitazone soient renforcés, a dit 
des conversations de Jenkins avec GlaxoSmithKline que « cela ne 
devrait pas survenir » et elle suggéra que « la population devrait 
juger de la qualité de la direction de la FDA ». 


La rosiglitazone fut retirée du marché européen en septembre 
2010 tandis que la procédure d’évaluation de la FDA continua de se 


révéler poisseuse. En juillet 2010, la FDA convoqua une nouvelle 
réunion de son comité conseil pour décider si le médicament devait 
rester sur le marché. C’était cinq mois après la parution du rapport 
accablant du Sénat, lequel n’empêcha aucunement les cadres supé- 
rieurs de la FDA de continuer à commettre des infamies. Dans un 
geste sans précédent, la FDA invita à la réunion d’autres personnes 
qui avaient participé à une réunion analogue en 2007 mais qui ne 
faisaient plus partie du comité consultatif Là plupart de ces gens 
avaient voté en faveur du maintien du médicament sur le marché en 
2007 et leur ajout, à la réunion de 2010 a déplacé un vote favorisant 
le retrait du marché vers un vote favorisant le maintien sur le mar- 
ché, ce que souhaitait la FDA. 


Le scandale continua de s’étendre. En 2009, Glaxo lança 
l'étude TIDE, prévue pour se terminer en 2015'°. C’est une étude 
qui viole l’éthique puisqu'elle compare la sécurité cardiovasculaire 
de la rosiglitazone à celle de la pioglitazone, alors que la compagnie 
sait que la rosiglitazone augmente le risque d’infarctus du myocarde 
par comparaison à la pioglitazone °. En outre, l'information donnée 
aux patients qu’on sollicitait pour participer à l’étude était sérieu- 
sement trompeuse, ce qui la rend incompatible avec l’éthique'”. 
Parce que les médecins américains et européens n’aiment pas re- 
cruter des patients, Glaxo décida d’exploiter les pays en voie de 
développement”, mais en 2010, le contrôleur des médicaments de 
l’Inde, arrêta l’étude. Deux officiers de sécurité de la FDA suggé- 
rèrent eux aussi d’arrêter l’étude parce qu’elle était incompatible 
avec l’éthique et constituait un acte d’exploitation et de retirer la 
rosiglitazone du marché parce quelle provoquait 500 crises car- 
diaques et 300 cas d’insuffisance cardiaque par mois aux 
États-Unis!'!, On n’en fit rien pour commencer puis la FDA arrêta 
l'étude’? 

La même année, Glaxo a eu le culot de dire dans une déclara- 
tion au BMJ que l’étude RECORD avait montré que son médica- 
ment fonctionnait aussi bien que les médicaments de comparaison”. 
Glaxo a aussi affirmé qu’une étude face à face démontrerait que la 
rosiglitazone n’augmente pas le risque d’infarctus du myocarde et 
que l’information suggérant quelle le fait « n’est pas scientifique 
»!#, Les mensonges de Glaxo sont hors proportions. 


En 2010, Steven Nissen publia « Émergence et déroute de la 


rosiglitazone » dans un éditorial en ligne du périodique European 
Heart Journal. Le directeur de la recherche et du développement de 
Glaxo, Moncef Slaoui, écrivit au périodique que l’éditorial de 
Nissen était truffé de représentations erronées et de spéculations qui 
échappaient au domaine d’un débat scientifique conforme aux 
usages. « Nous sommes en désaccord profond avec plusieurs points 
importants de l’éditorial, plus particulièrement ceux qui impliquent 
une conduite malhonnête de la part de GSK'°. » Slaoui a demandé 
que le périodique retire l’éditorial de son site Internet et de ne pas 
l’imprimer tant « que le Journal n’aura pas fait enquête sur ces 
énoncés erronés et sur les allégations non corroborées. Quand le 
Journal ne recula pas et publia l’éditorial dans sa version imprimée, 
Slaoui prétendit « qu’il n’y avait eu absolument aucune tentative de 
censurer l’éditorial ». Glaxo a prétendu que la méta-analyse de 
Nissen était une hypothèse que ne confirmaient pas des preuves plus 
récentes et beaucoup plus solides obtenues à la suite d’études 
prospectives et de longue durée d’évènements cardiaques”. Fou- 
taise absolue ! Une méta-analyse des études randomisées est la 
preuve la plus fiable dont nous disposions et n’est pas une hypo- 
thèse ; elle fournit la preuve définitive. Glaxo a aussi ajouté que « 
l’Association américaine du cœur et la Fondation du Collège amé- 
ricain de cardiologie avaient déclaré que les données justifiant 
qu’on préfère la pioglitazone à la rosiglitazone étaient insuffisantes 
». Le cas échéant, cela ne fait que montrer a quel point ces orga- 
nismes sont devenus corrompus. Ils devraient être les premiers à 
s’inquiéter d’un médicament qui provoque des crises cardiaques. 


Alors, qu’est-ce qui fit la FDA quand elle refusa de réduire le 
nombre des décès survenant chez les diabétiques en refusant de 
retirer le médicament du marché comme on le fit en Europe ? Elle 
publia des avertissements sans signification, la méthode habituelle 
pour paraître faire quelque chose”. Elle stipula que la rosiglitazone 
ne devrait être utilisée que chez les patients déjà sous traitement 
avec ce médicament et chez les patients dont le glucose sanguin 
n’était pas contrôlé avec d’autres médicaments et qui, après con- 
sultation auprès de leur médecin, ne souhaitaient pas prendre de la 
pioglitazone. 


Peut-on voir ce qui cloche dans cet avertissement ? II y a au 
moins quatre problèmes. Au premier chef, pourquoi faudrait-il 


qu’un patient continue à consommer un médicament nuisible pour 
le seul motif qu’il le consomme déjà ? Je pense que les patients 
préféreraient un médicament moins toxique étant donné qu’on ne 
sait jamais quand la crise cardiaque surviendra. 


En deuxième lieu, on ne consomme pas des médicaments pour 
contrôler le sucre dans le sang mais pour abaisser le risque des 
complications du diabète comme les attaques cardiaques. Donc, 
cessez le médicament immédiatement peu importe ce que raconte la 
FDA! 


Troisièmement, compte tenu du fait que les endocrinologues 
tenaient ce médicament pour une excellente percée, ce n’était 
peut-être pas génial de conseiller aux patients de consulter leur « 
professionnel de la santé ». En vérité, il a été démontré que les 
médecins qui touchent du fric des manufacturiers de rosiglitazone 
sont beaucoup plus enclins à en recommander la consommation que 
ne le sont les autres médecins, et ce, même après que la FDA eut 
averti de ses effets nuisibles sur le système cardiovasculaire”. 


Quatrièmement, pour quelle raison vraisemblable un patient ne 
voudrait-il pas recourir à la pioglitazone quand ce médicament 
semblait moins dangereux (voir ci-dessous) ? 


L’entêtement de la FDA est une menace considérable sur la 
santé publique. Dès 2009, même les endocrinologues les plus for- 
tement stipendiés par l’industrie (voir le chapitre 8) s’étaient ré- 
veillés et une conférence de concertation des associations améri- 
caines et européennes du diabète a recommandé à l’unanimité de 
renoncer à l’utilisation de la rosiglitazone. 


Ces évènements sont tellement bizarres qu’ils suscitent des 
questions embarrassantes. Se pourrait-il qu’un cadre supérieur de la 
FDA ait reçu un paquet d’argent de Glaxo dans un compte bancaire 
secret ou bien encore dans une valise, sans laisser aucune trace ? 
Compte tenu des ventes colossales de la rosiglitazone, même 100 
millions de dollars en pots-de-vin ne seraient que menue monnaie. 
Je ne dis pas que c’est arrivé mais si cela ne s’est pas passé, com- 
ment expliquer cette suite d’évènements peu plausibles ? Par des 
considérations futures ? 


Les bizarreries ne s’arrêtent même pas là. Le risque de crise 
cardiaque sous rosiglitazone semble augmenté de près de 80 % et, 


en 2010, la FDA a décidé que les études de médicaments contre le 
diabète devraient montrer que le risque d’incidents cardiaques de- 
vrait être manifestement moindre que 80 %°. Il est proprement 
incroyable d’admettre ce degré de risque puisqu’on consomme des 
médicaments contre le diabète pour réduire le risque cardiovascu- 
laire et certainement pas pour en autoriser une certaine augmenta- 
tion. 


L’asymétrie et l’inconstance des décisions réglementaires sont 
dangereuses pour les patients. En 2007, il y avait au sein du comité 
consultatif de la FDA, un accord presque unanime sur le fait que la 
rosiglitazone augmentait le risque cardiovasculaire ce qui 
n’empêcha pas le comité de recommander que le médicament reste 
sur le marché. S’il y avait eu le même accord unanime concernant 
les effets nuisibles du médicament au moment où l’on a demandé 
son autorisation de mise en marché, cette autorisation n’aurait pas 
été accordée”? 

Les déclarations stipulant qu’une agence du médicament es- 
time que les avantages d’un médicament compensent amplement 
ses effets secondaires indésirables, qu’on entend sans cesse quand 
surviennent les problèmes, comme ce fut le cas pour la rosiglitazone 
en 2007”, ne servent à rien. Il n’est pas facile de comparer les 
avantages aux effets indésirables puisqu'ils ne sont pas mesurés sur 
la même échelle et qu’on ne dit jamais comment l’agence en est 
venue à ses conclusions, lesquelles semblent avant tout conçues 
pour être des déclarations de convenance destinées à réduire la 
pression exercée sur l’agence et à protéger les copains de l’industrie 
et leurs puissants alliés parmi les politiciens. 


Les avertissements insignifiants de la FDA concernant la ro- 
siglitazone sont des exemples typiques. Quand on analyse le texte 
des avertissements inclus dans les emballages, on voit à quel point 
ils peuvent être illogiques et invraisemblables. Pendant plusieurs 
années, je me suis moqué de l’avertissement général stipulant qu'un 
médicament doit être consommé avec prudence pendant la gros- 
sesse. Comment peut-on faire cela ? Ou bien on consomme un 
médicament ou bien on ne le fait pas. J’ai conservé un dépliant de 
Janssen-Cilag datant de 1998, une époque où mes enfants ont sou- 
vent été infestés d’oxyures (vers intestinaux) ce qui imposait à toute 
la famille d’être traitée. Le dépliant stipulait que l’utilisation du 


mebendazole (Vermox) pendant la grossesse et l’allaitement devrait 
toujours procéder de la consultation avec un médecin puisqu’on 
n’avait pas d’expérience à propos de la consommation de ce mé- 
dicament dans ces circonstances. Bien bel avis ! Qu'est-ce que le 
médecin était censé faire ? Dans ce cas, le médecin c’était mon 
épouse ou moi puisque nous sommes tous les deux médecins. Elle 
n’était pas enceinte, mais si elle l’avait été, nous aurions tous les 
deux préféré vivre avec un prurit anal à courir un risque inconnu de 
donner naissance à un enfant malformé. 


La pioglitazone provoque de l’insuffisance cardiaque, mais elle 
est toujours sur le marché pour le motif qu’on la croit moins dan- 
gereuse que la rosiglitazone!!. Toutefois, des questions graves 
concernant la conduite de la recherche ont aussi été soulevées pour 
ce médicament. Une grande étude, l’étude PROactive portant sur 5 
238 patients et dans laquelle on a comparé la pioglitazone à un 
placebo n est pas parvenue à montrer un avantage significatif (P = 
0,10) pour son résultat principal, qui était un assemblage de diffé- 
rents malheurs cardiovasculaires”. C’était là le vrai résultat. Le 
médicament ne fonctionne pas. Le protocole de l’étude avait été 
publié et l’on y précisait que ce résultat avait été retenu parce que 
l’objectif de l’étude était d’évaluer les effets d’ensemble sur la 
maladie macro vasculaire”. Toutefois, quand on publia les résultats 
de l’étude dans le Lancet, il s’y trouvait un nouveau résultat com- 
posé, lequel assemblait des patients qui étaient décédés ou bien qui 
avaient eu une crise cardiaque non létale ou un accident vasculaire 
cérébral, résultat pour lequel le P était 0,03. On l’a appelé le prin- 
cipal résultat secondaire de l’étude bien qu'il n’avait pas été men- 
tionné dans le protocole. 


Plusieurs observateurs ont commenté cette anomalie et les 
auteurs, qui comprenaient deux personnes appartenant aux com- 
manditaires, Eli Lilly et Takeda, se sont défendus en disant que le 
nouveau résultat composite avait été introduit dans le plan final 
d’analyse statistique qui avait été rendu public en mai 2005 et ex- 
pédié à la FDA°”. Ils ont aussi dit qu’il était légitime de changer les 
résultats visés pendant le déroulement d’une étude pourvu que le 
changement ait été décidé « avant toute connaissance des données 
dépouillées de leur insu par les chercheurs ». Pour finir, ils stipu- 
lèrent que « le comité exécutif de PROactive n’était au courant 


d’aucun résultat de l’étude avant qu’on lève l’insu de l’étude, le 25 
mai 2005 ». 


Je n’hésite pas à faire l’avocat du diable ici puisque nous sa- 
vons ne pouvoir faire confiance aux compagnies pharmaceutiques. 
Les dernières visites des participants de l’étude ont été complétées 
en janvier 2005, quatre mois avant que le plan d’analyse soit mo- 
difié et qu’un nouveau résultat soit inventé. Les deux compagnies 
étaient représentées aux comités administratif et de coordination de 
l’étude. En outre, les arguments des auteurs de la défense étaient 
formulés dans un vocabulaire soigneusement choisi, comme s’ils 
avaient été révisés par des avocats. Se pourrait-il qu’un statisticien 
de la compagnie ait pu avoir accès aux données à l’insu des cher- 
cheurs universitaires avant qu’on leur « suggère » un nouveau plan 
d’analyse ? 


Pareil scénario n’est pas que spéculation. Comme on l’a si- 
gnalé au chapitre 5, nous avons analysé 44 protocoles d’études 
commanditées par l’industrie et avons trouvé qu’il était clairement 
stipulé dans 16 de ces protocoles que le commanditaire avait accès 
aux données qui s’accumulaient pendant la réalisation de l'étude. 
Qui sait dans combien il y a eu d’autres études où le nombre des 
commanditaires avaient eu accès aux données, tout en ayant la 
présence d’esprit de ne pas l’avoir inscrit dans le protocole ? Cela 
trahit une manière erronnée d’effectuer les études et ne fait pas 
partie des circonstances que l’industrie pharmaceutique souhaite 
faire connaître au monde, puisqu'on en a fait mention dans une 
seule des 44 publications. 


Si cela était aussi le cas pour l’étude PROactive, tous les 
énoncés de la lettre au Lancet auraient quand même pu être corrects 
sur le plan technique. Les chercheurs auraient pu ne pas perdre leur 
insu et le comité administratif aurait pu ne rien savoir des résultats. 
Maïs le statisticien de la compagnie connaissait probablement les 
résultats parce que cette étude comportait un conseil de surveillance 
des données et de la sécurité, dont la mission était de donner l’alerte 
s’il survenait des irrégularités pendant qu’on réalisait l’étude. 


Pour des motifs manifestes, on doit se méfier de ces compa- 
gnies qui ne complètent leur plan d’analyse statistique qu’une fois 
qu’un grand lot des informations ont été collectées. L’incitatif à la 


tricherie est colossal et comme on l’a déjà dit, la différence entre 
une analyse honnête des données et une analyse moins rigoureuse 
peut valoir des milliards sur le marché mondial. Personne ne devrait 
se surprendre que la tricherie soit très commune bien quelle ait été 
difficile à divulguer jusqu’à maintenant parce que les protocoles des 
études étaient confidentiels. Nous sommes parvenus à avoir accès à 
des protocoles soumis à un comité d’éthique de la recherche de 
Copenhague, ce qui nous a permis d’étudier l'importance de la 
tricherie en relation avec les résultats prédéfinis” . Nous avons 
relevé 102 protocoles, comprenant tant des études commanditées 
par l'industrie (environ les trois quarts) que des études commandi- 
tées par d’autres sources qui avaient toutes fait l’objet de publica- 
tion. À notre étonnement, au moins un des résultats prédéfinis dans 
le protocole avait été changé dans 63 % des études. Et dans 33 % 
des études un nouveau résultat avait été introduit dans le rapport 
publié, bien qu’il n’ait pas existé dans le protocole de l'étude. Mais 
venons-en à la pire partie : 


Pas une seule publication ne reconnut que les résultats pré- 
définis avaient été changés ! 


Le motif pour lequel cela est si désastreux pour la crédibilité 
des études est qu’il y a souvent plusieurs résultats, qu’on peut sub- 
diviser ou bien encore combiner, ce qui augmente sensiblement les 
chances de frapper dans le mille. Imaginons qu’on fasse feu sur 
plusieurs cibles qui se superposent partiellement. Même quand on 
est mauvais tireur, il existe de bonnes chances qu’on parvienne à 
tirer près du centre de l’une des cibles. Quand on veut tricher, il 
suffit de dire que la cible qu’on a atteinte est aussi celle qu’on visait. 
Pour faire mieux, on peut détruire toutes les autres cibles avant 
d’inviter le public à voir quel tireur superbe on est. L’élimination 
des autres cibles correspond au fait de ne pas parler des résultats 
prédéfinis dans le protocole, une autre mauvaise habitude courante 
des études cliniques. Nous avons trouvé qu’au moins 71 % des 
études comptaient au moins un résultat dont on ne parlait pas et dans 
ces études, une médiane de quatre résultats d’efficacité et de trois 
résultats impliquant des effets nocifs manquaient dans les publica- 
tions”. 

Nous avons publié d’autres articles révélateurs portant sur 
notre cohorte de protocoles de recherche. Par exemple, nous avons 


trouvé des écarts inexpliqués entre les protocoles et les articles 
publiés portant sur les calculs de la taille des échantillons (18/34 
études), les procédures de gestion pour les écarts du protocole 
(19/43), des données manquantes (39/49), l’analyse primaire des 
résultats (25/42), des analyses de sous-groupes (25/25) et des ana- 
lyses ajustées (23/28). Des analyses intérimaires ont été décrites 
dans 13 protocoles mais mentionnées dans seulement cinq publica- 
tions en découlant. 


Il est manifeste qu’on ne peut pas se fier aux rapports de re- 
cherche et qu’il faut avoir accès tant aux protocoles complets 
qu’aux données brutes. L’EMA est d’accord. Le scandale de la 
rosiglitazone a contraint le nouveau directeur de l’'EMA, Guido 
Rasi, à avouer en 2012, que l’agence se devait de faire l’analyse des 
données brutes plutôt que d’accepter les informations groupées 
présentées par les sociétés pharmaceutiques à la recherche d’une 
autorisation de mise en marché”. 


Parlant de statistiques, il existe un autre aspect obscur de 
l’étude PROactive. Le rapport de l’étude fait état de 14 cas de 
cancer de la vessie survenant chez ceux qui ont consommé le mé- 
dicament et de 6 cas survenant chez ceux qui étaient assignés au 
placebo. La différence n’était pas significative au plan statistique (P 
= 0,07) ce qui permettait aux représentants et vendeurs de la com- 
pagnie de ne pas en tenir compte ? Toutefois, quatre ans plus tard, il 
s’avéra qu’un des cas du placebo était bénin et la différence entre 14 
et 5 est significative sur le plan statistique (P = 0,04). Le motif pour 
lequel ce résultat est douteux est que de telles « erreurs » favorisent 
toujours la compagnie qui contrôle l’analyse des données et la ré- 
daction du rapport. 


Un dernier point que les glitazones illustrent si bien est qu’on 
ne peut pas s’en remettre à des résultats de substitution. La rosigli- 
tazone et la pioglitazone réduisent le glucose sanguin de la même 
manière et toutes deux augmentent le risque d’insuffisance car- 
diaque. Toutefois, alors que la rosiglitazone augmente manifeste- 
ment les incidents cardiovasculaires, l’effet d'ensemble de la 
pioglitazone est beaucoup moins certain ***"#, En 2011, quatre 
membres du comité de l’EMA qui avait à gérer une demande 
d’autorisation d’une pioglitazone générique ont donné une opinion 
divergente : « Il est impossible de définir une sous-population de 


diabétiques pour qui les avantages de la pioglitazone sont supérieurs 
à ses risques”. » 


Quelquefois, les chercheurs rapportent qu’ils ont validé un 
résultat de substitution. Ne les croyez pas parce que cela est im- 
possible à faire. Tous les médicaments ont des effets multiples et 
nous ne pouvons pas en choisir un et prétendre qu’il nous apprendra 
ce que nous souhaitons savoir. Par exemple, tant la rosiglitazone 
que la pioglitazone augmentent le poids corporel et les fractures 
tandis que la rosiglitazone a un effet indésirable sur le cholestérol 
LDL, des effets qui n’ont rien à voir avec leur effet sur le glu- 
cose!”#. Dans l’étude PROactive, la pioglitazone a augmenté le 
poids corporel de 4 kg par comparaison avec le placebo, un résultat 
dépourvu d’avantages pour des patients souffrant de diabète”. Il 
était aussi inquiétant que pour l’ensemble des 62 patients traités 
avec la pioglitazone, un patient était admis à l’hôpital pour insuf- 
fisance cardiaque, une maladie grave. En 2011, la FDA a alerté que 
la pioglitazone « pourrait être associée à une augmentation du 
risque de cancer de la vessie »**. Et c’est reparti: pourrait être as- 
sociéé à une augmentation du risque. Trois termes nébuleux en sept 
mots. Les agences du médicament ne sont pas capables de recon- 
naître le mal causé par les médicaments quelles ont approuvés. La 
pioglitazone fait plus que doubler l’incidence du cancer de la vessie 
eta été retirée du marché en France pour ce motif, en 2001. Quand 
je bois du whisky ou quand je fais l’amour, je ne peux pas dire que 
cela pourrait être associé à une chance augmentée de bien-être. Cela 
fait du bien. 


La troglitazone (Rezulin) a été retirée du marché au 
Royaume-Uni en 1997 et aux États-Unis en 2000 parce quelle 
pouvait être associée à une augmentation du risque d'insuffisance 
hépatique. Désolé ! Je voulais dire quelle cause l’insuffisance hé- 
patique” ! Elle a été autorisée en dépit des doutes à propos tant de 
son efficacité que de sa sécurité” mais le médecin expérimenté de la 
FDA qui avait fait la révision du médicament a été déplacé à la 
demande de la compagnie, Parke-Davis, avant que le comité de 
révision tienne son vote”. (Je comprends très bien votre colère 
maintenant que vous avez vu tant de fraude et d’abus de pouvoir qui 
nuisent et font mourir des patients, mais c’est exactement pour ces 
motifs que j’ai écrit ce livre : réveiller les gens et les sensibiliser sur 


ce qui se passe. Le pire reste à venir, dans les deux prochains cha- 
pitres traitant des médicaments en psychiatrie). Parke-Davis a triché 
le comité consultatif en disant que le risque de toxicité pour le foie 
était comparable à celui du placebo et que des informations addi- 
tionnelles provenant d’autres études confirmaient que le risque de 
lésions au foie était « très, très similaire »**. Quand la compagnie 
produisit ces informations additionnelles une semaine après 
l’autorisation, elles montraient un risque substantiellement plus 
grand du médicament par comparaison au placebo. Selon son ha- 
bitude, la FDA réagit avec une fausse correction. Elle recommanda 
des épreuves mensuelles de fonction hépatique qui ont très rarement 
été réalisées, par exemple chez seulement 1 % des patients après 
quatre mois”. Mais, ce qui est plus grave c'est de postuler malgré 
les conséquences tragiques que des épreuves de fonction hépatique 
soient capables de prévenir l’insuffisance hépatique””. 


Une autre affaire d’escroquerie pure. Quand les cas de lésions 
graves du foie ont commencé à s’accumuler, Parke-Davis a resserré 
les critères de « ce qui était anormal » pour ceux qui étaient traités 
avec son médicament mais pas pour ceux qui étaient traités au 
placebo, ce qui camouflait le vrai risque à la FDA. Quand un 
nouveau comité de révision réévalua le médicament, en mars 1999, 
il vota à 11 contre 1 pour le garder sur le marché, mais 9 des 10 
médecins qui ont fait rapport sur la sécurité étaient des consultants 
rémunérés par la compagnie””. Existe-t-il quelque chose que la FDA 
ne permet pas ? 


En Europe, Glaxo Wellcome retira le Rezulin du marché du 
Royaume-Uni après seulement trois mois à cause des signalements 
croissants de lésions au foie et Glaxo ainsi qu’une société japonaise 
qui avaient mis au point le produit retirèrent leur demande 
d’autorisation de mise en marché dans 26 autres pays. 


À la FDA, par contre, l’histoire continua, d’une manière aussi 
désolante que d’habitude : intimidation des scientifiques qui aler- 
taient au sujet du médicament et protection du médicament par les 
cadres supérieurs”. David Graham signala que le médicament 
augmentait le risque d’insuffisance hépatique par un facteur de 1 
200 alors que la compagnie, soutenue par neuf experts notoires du 
diabète qu’on a plus tard reconnus être à la solde de la compagnie, 
prétendirent que l’incidence n’était que de 1 pour 100000. 


J’admire grandement des gens qui, comme Graham, contre 
vents et marées, s’incrustent à la FDA pour faire ce qu’ils peuvent 
afin de protéger les patients quand la plupart des gens avec le cœur à 
la bonne place auraient fui en hurlant une institution comme 
celle-là. 


ES 


Parke-Davis a continué à mentir. Elle écrivit aux médecins 
américains que Glaxo Wellcome avait temporairement suspendu sa 
mise en marché et qu elle n’avait d'expérience qu’avec 5 000 pa- 
tients, bien que la décision de Glaxo était fondée sur les cas 
d'insuffisance hépatique du monde entier, y compris ceux qui 
étaient survenus aux États-Unis”. La compagnie rassura aussi les 
médecins en leur disant que les nouveaux rapports n’avaient pas 
indiqué un plus grand potentiel d’effets nocifs graves que ce qu’on 
avait déjà estimé. 

Au même moment, le NIH (National Institute of Health, des 
États-Unis) a effectué une étude pour voir si la troglitazone pouvait 
empêcher les bien-portants de devenir diabétiques. Le directeur de 
sa division du diabète, Richard Eastman, écrivit aux médecins qui 
avaient recruté des patients que la décision de Glaxo était appa- 
remment une décision de commercialisation et que le NIH était à 
l’aise avec la continuation de distribution de la troglitazone. East- 
man avait touché plus de 78000 dollars de la compagnie à titre de 
consultant de Parke-Davis, mais quand cela fut révélé dans un 
journal, ni son patron ni l’universitaire qui dirigeait l’étude n’y 
virent aucun problème. Six mois après la lettre rassurante 
d’Eastman, un enseignant bien-portant mourut d’une insuffisance 
hépatique fulgurante et des tests réguliers du foie n’auraient pu 
empêcher cette tragédie. À ce moment, le NIH abandonna la tro- 
glitazone dans son étude, mais le médicament resta sur le marché 
américain pendant près de deux années. Pourquoi ? Pourquoi trois 
années plus longtemps aux États-Unis qu’au Royaume-Uni ? 


Des chercheurs indépendants ont épargné à la FDA un autre 
scandale concernant le diabète. La muraglitazar a un mécanisme d 
action semblable à celui des glitazones et un comité de la FDA en 
recommanda l’approbation. Toutefois, des chercheurs indépendants 
qui avaient analysé les données d’études soumises à la FDA ont 
trouvé que Bristol-Myers Squibb et Merck avaient fait des analyses 
défectueuses et que le médicament était nuisible***!'. Les présenta- 


tions des compagnies au comité consultatif avaient conclu qu’il n’y 
avait pas d'augmentation significative du risque de mortalité ou 
d’incidents cardiaques avec la muraglitazar. Toutefois, on constata 
que l’augmentation du risque du résultat composé du décès, de la 
crise cardiaque et de l’accident vasculaire cérébral et 1’ augmenta- 
tion par un facteur de 7 du risque d’insuffisance cardiaque (bien 
qu'avec un large intervalle de confiance) avaient doublé. Le mé- 
dicament augmentait le poids et l’œdème, comme le font les glita- 
zones. La loi d’accès à l’information rendit possible l’évaluation 
indépendante, ce qui sauva bien des vies. Bien que la FDA ait déjà 
préparé la lettre d'approbation, elle refusa d’autoriser le médica- 
ment sur la foi de cette analyse. 


Je n’ai aucun doute à propos de ce que je devrais faire s’il 
m'arrivait d'avoir un diabète de type 2. Je mangerais moins et ferais 
plus d’exercices. Ce sont là des interventions très efficaces, les 
meilleures dont nous disposions en tenant compte du fait quelles ne 
tuent pas. Pourtant quand l’association sans but lucratif américaine 
du diabète annonça sur son site Internet que la gestion du diabète 
exigeait plus que le seul contrôle du sucre sanguin, notamment la 
pression sanguine et le cholestérol, il n’y avait aucune mention des 
meilleures interventions, soit la perte de poids et l'exercice”. 
Peut-être parce que ces soi-disant organisations sans but lucratif à la 
tête de cette initiative disposaient de nombreux commanditaires 
corporatifs : AstraZeneca, Aventis, Bristol-Meyers Squibb, Eli 
Lilly, GlaxoSmithKline, Merck/Schering-Plough, Monarch, No- 
vartis, Pfizer et Wyeth. 


Si je décidais de prendre un médicament, ce serait le metfor- 
mine, vieux et très peu coûteux et qui, au contraire des autres mé- 
dicaments, réduit la morbidité cardiovasculaire et la mortalité par 
toutes les causes, et provoque même une légère perte de poids. C’est 
manifestement le meilleur médicament qu’on a introduit au 
Royaume-Uni en 1958, au Canada en 1972 mais pas aux États-Unis 
avant 1995“. Peut-être que cela en dit long sur le capitalisme dé- 
bridé et les services de santé des États-Unis que la FDA ait été si 
rapide à autoriser des médicaments coûteux et nuisibles alors que le 
médicament, le meilleur et le moins coûteux a été autorisé si tar- 
divement (voir aussi le chapitre 21). 


L’intensité avec laquelle le domaine du diabète a été corrompu 


rend malade. La Société d’endocrinologie des États-Unis est censée 
être une société savante pour les médecins spécialistes du diabète, 
mais elle invite les compagnies à « investir dans le marché des 
maladies endocriniennes en partenariat avec la Société 
d’endocrinologie » qui offre « l’accès à toute la gamme des endo- 
crinologues qu’elles souhaitent joindre. selon leurs besoins”? ». 
Cela me donne la nausée. La première consigne de pratique de la 
Société consistait à recommander le dosage de la testostérone chez 
tous les hommes de plus de 50 ans et aussi de traiter même quand le 
dosage n’était pas abaissé quand les symptômes suggéraient qu’il 
pût y avoir une insuffisance hormonale*”. J’ai encore la nausée. Il 
s’agit là d’une recommandation épouvantablement dangereuse, 
puisque la testostérone augmente le risque de cancer de la prostate 
et parce qu’il n’y a jamais eu d’étude de dépistage qui pourrait dire 
si cette recommandation est plus nuisible qu’utile. Pareille étude 
n’est pas nécessaire présentement. Je suis pas mal certain que le 
dépistage de la « testostérone abaissée », peu importe ce que cela 
peut signifier, est nuisible. Je ne comprends pourquoi mes collègues 
se sont délestés de leur gros bon sens ; l’argent ne peut pas être si 
important, particulièrement pour des gens qui sont déjà très riches. 
C’est vraiment de l’avidité. 


NOVO NORDISK TENTE D'INTIMIDER UN PÉRIODIQUE 
SCIENTIFIQUE 


En 2011, des chercheurs universitaires ont publié un article dans 
Gastroenterology dans lequel ils ont fait état d’une augmentation 
des risques de pancréatite et de cancer du pancréas chez les diabé- 
tiques traités avec deux médicaments analogues au glucagon. Ces 
auteurs avaient exploité le registre des effets secondaires indési- 
rables des médicaments de la FDA et réalisé une étude fort bien 
construite. Leurs résultats étaient convaincants et restaient aussi 
compatibles avec les expériences chez l’animal et avec une révision 
réalisée par la Commission des médicaments de l’ Association mé- 
dicale d'Allemagne qui avait trouvé 11 rapports de cancer du pan- 
créas avec l’un des médicaments ce qui était un nombre excep- 
tionnellement élevé par comparaison avec d’autres médicaments du 
diabète ”. 


L’étude a été publiée sur le site Internet du périodique en fé- 
vrier 2011, où l’on a précisé qu’il s’agissait d’un manuscrit non 
modifié accepté pour publication mais qui restait sujet à révision 
stylistique, mise en page et révision de l’épreuve avant de paraître 
dans sa configuration définitive. 


Novo Nordisk avait un médicament analogue au glucagon du 
type peptide-1 sur le marché, le liraglutide (Victoza) et son directeur 
de la recherche, Mads Krogsgaard Thomsen écrivit une lettre de six 
pages au rédacteur en chef, intitulée « Analyse controversée et 
potentiellement litigieuse à paraître dans Gastroenterology ». La 
lettre se terminait par la phrase: « Au nom de Novo Nordisk, pour 
garantir la meilleure information aux patients et au public, nous 
conjurons Gastroenterology de retenir la parution de l’article 
d’Elashoff et collaborateurs jusqu’à ce qu’on ait pu en confirmer les 
conclusions dans une analyse statistique indépendante. » 


Il n’y avait pas de menace de poursuite mais tout rédacteur en 
chef sait que lorsqu’on menace les ventes d’une société, elle fourbit 
ses armes et, la poursuite est toujours possible. La rédaction retira 
donc l’article qu’on a publié dans la version imprimée du pério- 
dique en juillet 2011, après que les auteurs eurent révisé leurs 
données et soient parvenus aux mêmes conclusions“. 


Il est ahurissant qu’une société pharmaceutique intimide une 
publication scientifique. La parution sur le site Web d’un pério- 
dique est une publication et selon le comité international des ré- 
dacteurs de périodiques médicaux, un périodique ne devrait jamais 
retirer un article de son site Web‘”. Les lecteurs ont le loisir de 
réagir dans des lettres à la rédaction et des corrections peuvent être 
affichées au besoin. Ce fut une erreur de la rédaction de retirer 
l’article. Il est essentiel de résister aux méthodes de fiers-à-bras et 
de protéger la liberté de la recherche universitaire sans laquelle le 
progrès de la connaissance va dépérir. Il ne faut pas se laisser inti- 
mider par les menaces de poursuites quand on a travaillé honnête- 
ment la connaissance; il importe d’en attester. Les éléphants sont 
souvent menaçants mais il est rare qu’ils attaquent. 


Les gestes de Novo deviennent particulièrement absurdes 
quand on tient compte des faits Quand Novo a sollicité 
l’autorisation de mise en marché de son médicament, deux phar- 


macologues et un réviseur en sécurité clinique de la FDA ont ex- 
primé des inquiétudes sérieuses au sujet de la liraglutide*. La ré- 
viseure en sécurité clinique a exprimé dans son rapport qu elle ne 
recommandait pas l’autorisation de mise en marché parce que: « 
Aux États-Unis, il existe déjà 11 classes de médicaments autorisés 
pour le contrôle de la glycémie dans le diabète de type 2 Le besoin 
de nouveaux traitements pour le diabète de type 2 n’est donc pas 
assez urgent pour imposer qu’on tolère une incertitude significative 
en relation avec des inquiétudes graves au sujet de risques sérieux. » 


On a autorisé le Victoza en janvier 2010 en dépit de la re- 
commandation contraire des conseillers de la FDA. Le directeur du 
Bureau d’évaluation des médicaments II de la FDA, Curtis Rose- 
braugh, a écarté les critiques et expliqué : « Plusieurs commandi- 
taires peuvent introduire un médicament par un marketing respon- 
sable, leurs entreprises sont à buts lucratifs et les pressions pour 
gagner un revenu sont très fortes. En outre, pour la plupart des 
classes de médicaments, il se trouve des médicaments similaires en 
voie d’élaboration chez les concurrents, ce qui augmente la pression 
d’en tirer un profit avant que la concurrence soit plus forte. » Syd- 
ney Wolfe de l’organisme Public Citizen a dit de cette intervention 
qu’elle était de celles qu’on attendrait du commanditaire d’un mé- 
dicament ou bien encore de Wall Street, mais certainement pas d’un 
cadre supérieur de la FDA. 


En juin 2011, Novo alerta tous les médecins des États-Unis sur 
les effets indésirables de Victoza. La FDA l'avait exigé après 
qu’une étude eut montré que les médecins faisaient trop peu de cas 
des effets nocifs provoqués par ce médicament”. La FDA signala 
que le médicament pouvait provoquer des tumeurs de la thyroïde et 
la pancréatite, laquelle est un facteur de risque pour le cancer du 
pancréas. Elle ajouta aussi que ce médicament ne devrait pas servir 
de premier traitement jusqu’à ce qu’on ait complété d’autres études 
et elle requit qu’on évalue la sécurité cardiovasculaire et qu’on 
mette sur pied un registre du cancer pour étudier l’incidence du 
cancer de la thyroïde et d’autres cancers”. 


En avril 2012, Public Citizen soumit à la FDA une pétition 
réclamant le bannissement du Victoza”!. Des expériences avaient 
montré que les souris génétiquement prédisposées au cancer du 
pancréas, présentaient ce cancer plus rapidement que d’habitude en 


réponse à l’un des médicaments glucagon mimétiques de type pep- 
tide-1. 

Je crois que les chercheurs universitaires avaient raison et 
qu’on verra le retrait du marché du Victoza en raison des dommages 
qu’il provoque. Tout comme tant d’autres médicaments du diabète 
qu’on aurait dû retirer mais qu’on n’a jamais retirés comme le tol- 
butamide (voir le chapitre 10) et la rosiglitazone aux États-Unis. 


17. LA PSYCHIATRIE, PARADIS DE L’INDUSTRIE 
PHARMACEUTIQUE 


Il n'existe probablement pas d'autre domaine de la méde- 
cine dont la documentation scientifique soit aussi en con- 
tradiction avec les données brutes. 


David Healy, psychiatre! 


Abandonner la détermination de l'existence de la maladie 
mentale aux seuls psychiatres, c'est comme confier la dé- 
termination de la validité de l'astrologie aux seuls astro- 
logues professionnels Les gens ne sauraient remettre en 
question les postulats fondant leur occupation, compte tenu 
de l’importance des enjeux émotifs et financiers qu'ils y 
détiennent. 


Judi Chamberlin, ancienne patiente? 


J'ai consacré la plus grande partie de ma vie profession- 
nelle à évaluer la qualité de la recherche clinique et je crois 
quelle est particulièrement pauvre en psychiatrie. Les 
études commanditées par l’industrie sont publiées d'une 
manière sélective, tendent à être de court terme, conçues 
pour favoriser le médicament et montrent des avantages 
tellement minuscules qu'ils sont probablement incapables 
de jamais avoir préséance sur les dommages à long terme. 


Marcia Angell, ancienne rédactrice en chef du New 
England Journal of Medicine” 


La psychiatrie est le paradis de l’industrie pharmaceutique parce 
que les définitions des troubles psychiatriques sont vagues et faciles 
à manipuler *. Les éminences de la psychiatrie sont donc exposées 
à un risque élevé de corruption et, en effet, les psychiatres encais- 
sent plus d’argent des manufacturiers de médicaments que les mé- 
decins de n’importe quelle autre spécialité**. Ceux qui encaissent le 


plus d’argent tendent à prescrire plus souvent des antipsychotiques 
aux enfants”. Les psychiatres sont aussi plus fréquemment « édu- 
qués » aux frais de l’industrie pharmaceutique que tout autre spé- 
cialité”. 

Cela comporte des conséquences désastreuses pour les pa- 
tients. Le Manuel diagnostique et statistique des troubles mentaux 
(DSM) de l’Association américaine de psychiatrie (APA) est dé- 
sormais très mauvais, tellement qu’Allen Frances, qui a présidé le 
groupe de travail ayant mis au point le DSM IV (lequel fait la liste 
des 374 aspects différents de la maladie mentale, une augmentation 
par rapport aux 297 aspects du DSM ID) croit que la responsabilité 
de définir les maladies mentales devrait être retirée des mains de 
l’APA*. Frances a averti que le DSM V pourrait déclencher de 
multiples nouvelles fausses épidémies non seulement en raison du 
fric de l’industrie mais aussi parce que les chercheurs font des 
pressions pour qu’on reconnaisse mieux les maladies sur lesquelles 
ils travaillent. Il attira l’attention sur le fait que le DSM IV avait déjà 
créé trois fausses épidémies en raison de critères diagnostiques trop 
englobants; le déficit d’attention et le trouble hyperactif (DATH), 
l’autisme et le trouble bipolaire de l’enfant. 


Selon Frances, les nouveaux diagnostics sont aussi dangereux 
que les nouveaux médicaments : « Nous avons des procédures 
remarquablement cavalières pour définir la nature de conditions 
susceptibles de mener au traitement de dizaines de millions de gens 
avec des médicaments dont ils n’ont peut-être pas besoin et qui les 
feront souffrir”. » Les agences de réglementation des médicaments 
ne devraient pas s en tenir à la seule évaluation des nouveaux mé- 
dicaments, mais devraient aussi surveiller comment on crée les 
nouvelles maladies. La confusion et l’incompétence sont si élevées 
que le DSM IV ne parvient même pas à définir ce qu’est un trouble 
mental”. J’ai souligné en italique certaines des parties les plus am- 
bigües de la définition : 

Un type de comportement cliniquement significatif ou un 

syndrome psychologique survenant chez une personne et qui 

se trouve associé à la détresse (p. ex. un symptôme doulou- 
reux) ou une incapacité (p. ex. l’entrave d’un ou de plusieurs 
domaines d’action) ou bien encore à l'augmentation signifi- 


cative du risque de souffrir, de mourir, de devenir infirme ou 
bien de perdre une partie significative de sa liberté. En outre, 
ce syndrome ou ce type de comportement ne doit pas être 
strictement une réponse attendue et socialement acceptée à 
un événement particulier comme le décès d’un proche bien 
aimé. Peu importe sa cause initiale, i/ doit être couramment 
tenu pour être la manifestation d’un dérèglement du com- 
portement, de la psychologie ou de la biologie d’une per- 
sonne. Ni le comportement déviant ni les conflits survenant 
d’abord entre la société et la personne ne constituent des 
troubles mentaux à moins que la déviance ou le conflit ne 
soient des symptômes d’un dérèglement de la personne. 


Il serait facile d’améliorer toute cette ambiguïté et toute cette 
subjectivité pour arriver à une définition plus substantielle et plus 
significative. Le DSM résulte d’une concertation, ce qui en fait un 
document qui n’est pas scientifique. Le Collège royal des médecins 
ne sollicite pas d’opinions sur son site Web à propos du diagnostic 
du cancer du sein et «les vraies sciences ne décident pas de la nature 
et de l’existence des phénomènes quelles étudient avec les votes à 
main levée de gens ayant des conflits d’intérêts et la commandite de 
l’industrie pharmaceutique* ». Jusqu'en 1974, l'homosexualité était 
considérée comme une maladie mentale et 61 % des psychiatres 
votèrent pour qu’on la retire de cette liste, pour ne retenir qu’un 
élément nommé homosexualité dystonique de l’ego pour ceux qui 
tolèrent mal la condamnation par autrui de leur orientation sexuelle! 


La psychologue Paula Caplan a participé à la mise à jour de la 
quatrième édition du DSM et elle s’est débattue pour en expurger 
les concepts les plus ridicules”. En 1985, l’APA décida d’introduire 
le trouble masochiste de la personnalité s’appliquant aux femmes 
battues par leur conjoint. Caplan et ses collègues estimaient que la 
contrepartie correcte pourrait être le trouble machiste de la per- 
sonnalité pour désigner les mâles violents, mais ils durent 
s’accommoder du trouble dominateur de la personnalité avec idées 
délirantes. Ils suggérèrent au comité de l’APA que ce diagnostic 
vaudrait quand un homme remplirait six de quatorze critères, dont le 
premier était l'« incapacité d’établir et d’entretenir des relations 
interpersonnelles significatives ». Le président, Allan Frances, 


demanda quelle était la documentation empirique relative à ce 
trouble et ajouta que ce serait une folie d’ouvrir les écluses pour 
accommoder de nouveaux diagnostics dépourvus de fondements. 
Un commentaire significatif compte tenu de ce qu'on trouvait déjà 
dans le DSM-IIT. 


Les gens qui élaborent le DSM ont de lourds conflits d’intérêts 
et la création de plusieurs diagnostics signifie de très bonnes af- 
faires de toutes natures comprenant célébrité et fortune pour ceux 
qui atteignent le sommet”. Mais est-ce que cela aide les gens de se 
faire étiqueter ? Certains d’entre nous nous rappelons du syndrome 
de dysfonction cérébrale minimale qu’on a jeté à la face de millions 
de parents, ce qui ne pouvait que nuire, puisqu'il n’y avait rien 
qu’on puisse faire peu importe la nature du problème, à supposer 
qu’il y en eût un. D’autres diagnostics élastiques qu’on peut utiliser 
avec la plupart des bien-portants comprennent, le trouble de 
l’opposition défiante de l’enfant, et le trouble de la personnalité 
autodéfaitiste pour les femmes. 


Poser sur les femmes l’étiquette du trouble dysphorique pré- 
menstruel pourrait les empêcher d’obtenir un emploi ou d’avoir la 
garde de leurs enfants advenant un divorce”. Quand on a testé les 
critères de ce diagnostic, on se trouva incapable de distinguer les 
femmes atteintes de symptômes prémenstruels marqués des autres 
femmes. Même pour ces dernières, les hommes donnaient des ré- 
ponses ressemblant à celles données à l’égard des femmes qui 
souffraient de symptômes graves. Mais qui s’en préoccupe ? 


Manifestement pas la FDA. Elle autorisa l’antidépresseur d’Eli 
Lilly, le Prozac (fluoxétine) pour cette fausse maladie que les ps y- 
chiatres américains eurent le culot d’appeler dépression”. Lilly 
poussa l’audace jusqu’à rebaptiser le médicament Sarafem, lequel 
était du Prozac habillé en rose et lavande". Il est passablement 
ironique de recourir au rose pour symboliser une pilule qui ruine la 
vie sexuelle des gens (voir plus bas). Comme les hommes ont les 
mêmes symptômes, 1l semblerait correct de les traiter eux aussi. En 
Europe, il était interdit à Lilly de faire la promotion du fluoxétine 
pour traiter quelque chose qui n’est pas considéré comme une ma- 
ladie et l’'EMA a critiqué avec férocité les études de la compagnie 
qui comportaient des défauts majeurs. La révision Cochrane de 
cette pseudo-maladie comprenait 40 études et les ISRS ont été 


décrétés hautement efficaces! ”. Bien sûr, les ISRS ont des effets qui 
imitent ceux de l’amphétamine et certaines personnes se sentent 
mieux quand elles consomment de l’amphétamine. 


Rares sont les psychiatres prêts à reconnaître que leur spécialité 
a perdu le nord et ils continueront à raconter que bien des patients 
sont sous-diagnostiqués. C’est leur défense habituelle, mais sous 
cette belle impassibilité, ils savent qu’eux et leurs patients sont 
confrontés à un gros problème. Dans une enquête menée en 2007, 
51 % de 108 psychiatres danois ont dit utiliser trop de médicaments 
tandis que seulement 4% ont admis en utiliser trop peu”. En 2009, 
les ventes de médicaments pour le système nerveux étaient telle- 
ment élevées que le quart de toute la population aurait pu être sous 
traitement chaque jour'”, et pourtant, le Danemark se révèle être la 
nation la plus heureuse de la planète d’une enquête à l’autre en dépit 
d’un climat épouvantable qui devrait déprimer les gens. 


Aux Etats-Unis, c’est encore pire. Les médicaments les plus 
vendus en 2009 étaient les antipsychotiques, alors que les antidé- 
presseurs arrivaient en quatrième place, après les médicaments 
contre les lipides et les inhibiteurs de la pompe à protons (pour les 
problèmes d’estomac)”. Il est difficile de concevoir que tant 
d’Américains soient tellement dérangés sur le plan de la santé 
mentale pour que ces chiffres de vente reflètent un besoin authen- 
tique; et cela empire tout le temps à un rythme qui s’accélère. En 
1990-1992,12 % de la population âgée de 18 à 54 ans recevait un 
traitement pour des problèmes émotifs, une proportion qui a atteint 
20% en 2001-2003". Bien que le DSM-IV ait contenu des centaines 
de diagnostics, seulement la moitié des gens sous traitement satis- 
faisaient aux critères diagnostiques d’un trouble authentique. En 
2012, les US Centers for Disease Control rapportaient que 25 % des 
Américains souffraient de maladie mentale". 


Nos propres enfants n’ont pas été épargnés par le colportage 
des maladies. Au New Jersey, un garçon sur trente souffrirait d’un 
trouble autistique !° et près du quart des enfants fréquentant les 
camps d’été américains sont sous médication pour le TDAH 
(trouble déficitaire de l’attention avec hyperactivité), des troubles 
de l’humeur et d’autres maladies psychiatriques”. Un sur quatre et 
il s'agit des enfants ! Dès les années 1990, le quart des enfants d’une 
école élémentaire de l’Ilowa étaient sous médicaments pour le 


TDAH, et en Californie, les taux de diagnostic du TDAH ont 
augmenté rapidement au moment où le financement des écoles 
diminuait. Environ le cinquième des médecins ne tenaient pas 
compte du protocole pour établir le diagnostic préférant s’en re- 
mettre à leur instinct personnel”. 


La psychiatrie est vraiment élastique et a remplacé les soins par 
des pilules. Comme c’est le cas pour les inhibiteurs sélectifs de 
réabsorption de la sérotonine (ISRS), les médicaments pour le 
traitement du TDAH ont des effets ressemblant à ceux de 
l’amphétamine”. Que les enfants soient tranquilles à l’école ne 
saurait être tenu pour une preuve attestant de la justesse du dia- 
gnostic ; tout ce que cela signifie c’est que l’amphétamine a cet effet 
(et beaucoup d’autres y compris l’apathie, le manque d’humour et 
l’isolement social). 


En 2011, une société, travaillant manifestement pour un fa- 
bricant anonyme de médicaments, a expédié une invitation très 
bizarre aux spécialistes danois traitant les enfants et les adolescents 
pour le TDAH?! Les médecins seraient répartis en deux groupes 
pour un exercice intitulé Wargames dans lequel il leur faudrait 
défendre leur produit (deux médicaments distincts pour le TDAH) 
avec des arguments et une présentation visuelle. Leur présentation 
serait filmée et le commanditaire anonyme de l’activité pourrait y 
assister à partir d’une autre salle. Cette pratique de type « Big 
Brother vous surveille >» est illégale. Les médecins danois n’ont pas 
le droit d’aider les compagnies à faire la commercialisation de leurs 
produits. 


Les médicaments pour traiter le TDAH sont dangereux. On ne 
connaît pas grand-chose sur leurs effets nocifs à long terme, mais on 
sait très bien qu’ils sont capables de léser le cœur de la même ma- 
nière que l’on observe chez les cocaïnomanes de longue durée et 
provoquer la mort, même chez les enfants ®. On sait aussi que ces 
médicaments provoquent le trouble bipolaire chez près de 10% des 
enfants, ce qui est un problème grave”. 


En 2010, les US Centers for Disease Control and Prévention 
ont publié un rapport établissant que 9 % des adultes interrogés 
présentaient des critères de dépression active”. Ces critères étaient 
ceux relevés dans le DSM-IV et il suffisait de peu pour les remplir. 


On était déprimé quand on avait peu d’intérêt ou de plaisir à faire 
des choses courantes pendant la moitié des jours de la dernière 
quinzaine et qu’on avait un autre symptôme dans un vaste registre 
comme” : 


* difficulté à s’endormir 
* manque d’appétit ou boulimie 


* agitation ou nervosité au point d’être plus constamment en 
mouvement que d’habitude. 


C’est complètement délirant. Comment a-t-on pu en arriver à 
accepter un système qui étiquette comme déprimée, le dixième de la 
population adulte des États-Unis à n’importe quel moment ? Est-ce 
que les gens qui nous infligent cela sont normaux ou bien ne fau- 
drait-1l pas inventer un nouveau diagnostic comme « le trouble du 
diagnostic compulsif de maladie »? Ne tirer aucun plaisir à faire des 
choses pendant huit jours d’une quinzaine arrivera à la plupart des 
gens peu importe comment on peut être actif, optimiste et convivial. 
Avoir du mal à s’endormir est fréquent ; bien des gens mangent trop 
(sinon on n’aurait pas d’épidémie d’obésité) ; et les gens s’agitent 
plus que d’habitude quand ils parviennent à accomplir une chose 
qu’ils souhaitent réussir depuis longtemps. 


Avec une telle approche du diagnostic, il est plus facile de 
comprendre pourquoi le taux de dépression dans la population a été 
multiplié par mille depuis l’époque où l’on ne disposait pas 
d’antidépresseurs”*. Selon le DSM-IV, j'ai été bien souvent dé- 
primé dans ma vie, mais selon moi et ceux qui me connaissent, je 
n’ai jamais même frôlé la dépression. 


Allen Frances a trouvé inquiétant que le dixième des Améri- 
cains soient déprimés et a estimé que la prescription 
d’antidépresseurs échappait à tout autre contrôle parce quelle était 
maintenant contrôlée par les compagnies pharmaceutiques qui pro- 
fitent de ce qu’elle soit devenue incontrôlée”. Il a aussi souligné 
que le DSM-V va encore augmenter le surtraitement aux antidé- 
presseurs en médicalisant le chagrin, par exemple, en réduisant le 
seuil du trouble de l’anxiété généralisée, en introduisant des 
troubles nouveaux et très contestables pour la dépression anxieuse 
et la boulimie compulsive. Cela est vraiment pervers. On connaîtra 
tous la mort d’un proche, mais selon le DSM-V, le deuil est un 


trouble dépressif s’il dure plus de deux semaines”*. Dans le 
DSM-IIL cette durée était établie à une année et dans le DSM-IV, 
elle était de deux mois. Pourquoi pas deux heures dans le DSM-VI ? 
On devrait permettre aux gens d’être parfois malheureux — ce qui est 
normal — sans leur donner un diagnostic de dépression. 


Au fil des ans, plusieurs nouveaux troubles ont été inclus et des 
maladies courantes ont été élargies, par exemple, dans le DSM-IIE, 
la névrose anxieuse a été subdivisée en sept nouveaux troubles ??. 
Un autre changement a été apporté par l’introduction d’une ap- 
proche fondée sur la symptomatologie pour établir le diagnostic. 
Une approche critiquée parce que créatrice de nouvelles maladies 
en transformant l’inquiétude et la tristesse courantes de l’existence 
en maladies mentales requérant un traitement médicamenteux. Les 
critères pour la dépression ne font plus la distinction entre un 
trouble et les réactions normalement attendues dans un contexte 
situationnel comme la perte d’un être cher ou d’autres crises de la 
vie comme un divorce, un épisode de maladie grave, ou la perte 
d’un emploi qui ne sont plus considérés comme des critères 
d’exclusion pour l’établissement d’un diagnostic. Ces changements 
qui se révèlent tellement avantageux pour l’industrie pharmaceu- 
tique pourraient être liés au fait que 100 % des membres du comité 
sur les « troubles de l’humeur » du DSM-IV avaient des relations 
d’affaires avec l’industrie pharmaceutique??. 


Les psychiatres se déchaînent. Le comité du DSM-V avait 
l’intention d’abaisser les seuils diagnostiques de plusieurs autres 
troubles, par exemple, le TDHA et le syndrome de psychose atté- 
nuée, lequel décrit des expériences communes dans la population, 
mais ce dernier diagnostic a été abandonné. Un mouvement in- 
ternational de protestation contre le DSM-V s’est mis en branle et 
même le président du groupe ayant préparé le DSM-IIT, Robert 
Spitzer, critique les révisions majeures des troubles de la person- 
nalité, lesquels manquent souvent de tout fondement empirique. 


Après ma désolante expérience concernant les critères relarifs à 
la dépression du DSM-IV, j'ai visité Psych Central, un gros site 
Internet grandement vanté par des observateurs chevronnés désin- 
téressés. On y offre plusieurs tests, y compris un test destiné aux 
psychopathes dont le titre est : « Vous vous en sortirez, nous 
sommes là pour aider. ». Il est réconfortant d'apprendre que quand 


on est brisé par le poids des diagnostics qui apparaissent une fois 
qu’on a rempli les tests, le site offre l’accès immédiat à un psy- 
chiatre. On peut aussi consulter la partie réservée aux médicaments 
et y trouver les codes du DSM-IV qui pourraient convenir à son 
problème. Je me suis prêté à une petite expérience permettant 
soi-disant d’établir un diagnostic pour tous. Nous étions huit per- 
sonnes parfaitement normales et ayant connu le succès qui avons 
essayé de remplir les tests pour la dépression, le TDAH et la manie 
et personne n’a survécu aux trois tests. Deux souffraient de dé- 
pression et quatre souffraient possiblement sinon probablement de 
TDAH. Nous étions sept à souffrir de manie ; l’une d’entre nous 
requérait un traitement immédiat (peut-être parce quelle venait 
d’écrire un livre critiquant l’industrie pharmaceutique), trois souf- 
fraient de manie modérée à grave et trois de manie intermédiaire. Il 
n’est donc pas surprenant que lorsqu’on demande à des thérapeutes 
d’utiliser les critères du DSM, le quart des bien-portants écopent 
d’un diagnostic psychiatrique”. 

Une des nouvelles épidémies est celle du trouble bipolaire I. 
Au contraire du trouble bipolaire I, il ne comporte aucun trait de 
manie ou de psychose et ses critères diagnostiques sont très laxistes. 
Il suffit qu’il y ait un seul épisode de dépression et un épisode 
d’hypomanie ayant duré plus de quatre jours. Ce qui ouvre les 
écluses au traitement de foules de patients avec des médicaments 
antipsychotiques provoquant des torts gigantesques à un coût fa- 
ramineux; même le très ancien médicament, le quétiapine coûtait la 
somme fabuleuse de 2000 livres sterling par an, au Royaume-Uni en 
2011. Le diagnostic d’hypomanie est fondé sur des éléments sim- 
plistes, dont l’un stipule « Je bois plus de café ». Dans les études, les 
troubles bipolaires I et II sont groupés de sorte qu’il devient im- 
possible de voir si les antipsychotiques ont un effet sur le trouble 
bipolaire IL, lequel est censé être une forme moins grave. Un ingé- 
nieux truc de marketing. 


Le trouble bipolaire des enfants a augmenté de 35 fois en 20 
ans aux États-Unis”. Il n’y a pas que les seuls critères vagues qui 
aient provoqué ce désastre; tant les ISRS (inhibiteur sélectif de la 
recapture de la sérotonine) que les médicaments du TDAH provo- 
quent la maladie bipolaire et les deux types de médicaments sont 
capables de convertir une dépression ou un TDAH en trouble bi- 


polaire chez un jeune sur dix”. Toutefois, les psychiatres saluent ce 
phénomène comme une amélioration du diagnostic quand ils n 
ajoutent pas l’injure à l’insulte en prétendant que c’est grâce au 
médicament que le diagnostic a été établi”. 


Même les personnages de l’histoire de Winnie-the-Pooh ont 
reçu un diagnostic de troubles psychiatriques. Par exemple, le co- 
chonnet Piglet souffre manifestement d’anxiété généralisée tandis 
que le mulet Eeyore est atteint du trouble dysthymique 12 


Tout cela risque d’être un raisonnement circulaire. Quand une 
nouvelle classe de médicaments affecte l’humeur, l’appétit et les 
rythmes du sommeil, la dépression peut être diagnostiquée par des 
psychiatres à la solde de l’industrie comme une maladie comportant 
précisément ces éléments : problèmes de l’humeur, de l’appétit et 
du sommeil”. 


L’omnipraticien Des Spence du Royaume-Uni a bien décrit 
De : 3 
comment la psychiatrie est devenue aussi corrompue” 


La psychiatrie est devenue la mine d’or de l’industrie phar- 
maceutique avec un plan d’affaires très simple. Trouver un 
petit groupe de spécialistes rattachés à une institution pres- 
tigieuse. L'industrie pharmaceutique devient maîtresse du 
succès professionnel en finançant la recherche de ces spécia- 
listes. La recherche conclut toujours au sous-diagnostic et au 
sous-traitement, jamais le contraire. || faut un contrôle strict 
des données et maintenir une courte durée des études. Il 
faut utiliser les médias grand public, leur fournir des articles 
et subventionner les groupes soutenant les patients. Il faut 
payer des plantureux honoraires de consultants à ces spécia- 
listes. 1l faut démarcher le gouvernement et faire le néces- 
saire pour que les spécialistes financés par l’industrie de- 
viennent les conseillers du gouvernement. Tant et si bien que 
dorénavant, la perception de la réalité est dominée par un 
petit groupe de spécialistes en conflits d'intérêts. Recourir à 
l’endossement de célébrités pour auréoler l’opération de la 
magie de l'émotion. Agrandir le marché par la promotion des 
questionnaires en ligne, histoire d'élargir encore plus les cri- 
tères diagnostiques. Bref, il s’agit de rendre légitime ce qui 


ne l’est pas. 


Spence raconte qu’un petit groupe de spécialistes de notoriété 
mondiale, rattachés à Harvard, ont admis avoir reçu des paiements 
personnels non déclarés de l’industrie pharmaceutique pour une 
somme totalisant 4,2 millions de dollars. 


Une révision de 43 études portant sur le TDAH, dont 34 étaient 
des études randomisées, appuie l’histoire de Spence sur les « fai- 
seurs de rois ». Parmi les effets secondaires indésirables, très peu 
ont été qualifiés de sérieux malgré le fait que de nombreux enfants 
avaient abandonné les études pour ce motif précis : effets secon- 
daires indésirables graves”. Un grand nombre des études ont été 
menées par le même groupe d’auteurs et financées par les fabricants 
des médicaments sous étude. Pas le contexte susceptible de nous 
apprendre la vraie fréquence des effets nocifs graves. Nombreuses 
sont les études qui ont été truquées soit en excluant tous les enfants 
qui se sont améliorés sur le placebo, avant que l’étude commence ou 
bien, à l’opposé, en ne recrutant dans l’étude que les enfants qui ont 
bien toléré le médicament avant qu’on les répartisse au hasard entre 
le médicament et le placébo'*. Pareilles manipulations sont très 
fréquentes dans les études de médicaments psychotropes, dans 
celles des ISRS”*, ce qui amène les gens à penser que ces médica- 
ments sont bien meilleurs qu’ils ne le sont vraiment. Certaines 
études utilisent même les deux méthodes de filtrage des participants 
avant randomisation”!. 


LES PSYCHIATRES COMME COLPORTEURS DE 
MÉDICAMENTS 


Les chefs de file en psychiatrie sont souvent des colporteurs très 
efficaces de médicaments. En 1999, Charles Nemeroff et Alan 
Schatzberg ont publié un manuel de psychiatrie qui avait été rédigé 
par GlaxoSmithKline”. En 2006, Nemeroff était le premier auteur 
d’une révision de lefficacité d’un dispositif de stimulation du nerf 
vague dans le traitement de la dépression grave”, une idée vraiment 
délirante. L’article avait été écrit par des rédacteurs anonymes et est 
paru dans un périodique dont Nemeroff était le rédacteur en chef”? 
tandis que tous les auteurs avaient des liens d’affaires avec les fa- 
bricants du dispositif sans que personne ne le révèle, cependant”. 


La FDA a approuvé le dispositif sur la foi de la décision d’un diri- 
geant d’ignorer l’opinion de 20 scientifiques de la FDA et d’autres 
cadres de l'organisme qui avaient conclu que le dispositif n’avait 
pas fait la démonstration de son efficacité n1 de son innocuité. 


La corruption était aussi présente à l’Université Emory où 
travaillait Nemeroff ainsi qu’à l’hôpital affilié, l’hôpital Grady, 
mais cela fut gardé sous le boisseau pendant plus d’une décennie”. 
En 2008, le sénateur Charles Grassley a rendu public un rapport 
accablant pour Nemeroff, expliquant qu’un des motifs pour lesquels 
la magouille avait pu persister aussi longtemps était que les lanceurs 
d’alerte (1l y en eut au moins 15) se faisaient imposer une évaluation 
psychiatrique au Département de psychiatrie de l’université Emory. 
Les psychiatres d’Emory auraient écrit leurs rapports sans avoir 
même examiné les médecins visés ni même collecté des faits per- 
tinents, ce qui entraîna le congédiement de plusieurs d’entre eux par 
la suite”. (Je me demande comment les mêmes psychiatres peuvent 
effectuer des études cliniques pour les compagnies pharmaceu- 
tiques.) Au moins quatre des ces « évaluations » ont été effectuées 
par Nemeroff en personne, ce qui apparente cette procédure aux 
méthodes utilisées par Staline en Union soviétique. Le plus loyal 
des lanceurs d’alerte, qui siégeait au comité des conflits d’intérêts 
de l’Université Emory, a refusé de se soumettre à une « évaluation » 
pour avoir dénoncé une fraude liée au financement d’une recherche 
et devint victime d’un harcèlement judiciaire qui se prolongea 
pendant douze années, à la suite desquelles 11 obtint gain de cause. 


En 2000, une étude sur un antidépresseur parut dans le New 
England Journal of Medicine, dont les auteurs avaient tellement de 
conflits d’intérêts qu’il n’y avait pas de place dans le périodique 
pour les faire paraître ; on les afficha donc sur un site Internet”. Les 
conflits d’intérêts de trois psychiatres dont je parle dans le présent 
ouvrage comptaient : 


Le Dr Nemeroff avait été consultant pour les entreprises qui 
suivent ou bien en avait reçu des honoraires : Abbott, Astra- 
Zeneca, Bristol-Myers Squibb, Forest Laboratories, Janssen, 
Eli Lilly, Merck, Mitsubishi, Neurocrine Biosciences, Organon, 
Otuska, Pfizer, Pharmacia-Upjohn, Sanofi, SmithKline Bee- 
cham, Solvay et Wyeth-Ayerst. Il avait reçu des subventions 


de recherche de ces entreprises: Abbott, AstraZeneca, Bris- 
tol-Myers Squibb, Forest Laboratories, Janssen, Eli Lilly, Or- 
ganon, Pfizer, Pharmacia-Upjohn, SmithKline Beecham, Sol- 
vay et Wyeth-Ayerst. 


Le Dr Schatzberg avait été consultant pour les entreprises qui 
suivent ou bien en avait reçu des honoraires ; Abbott, Bris- 
tol-Myers Squibb, Corcept Therapeutics, Forest Laboratories, 
Janssen, Eli Lilly, Merck, Mitsubishi Pharmaceuticals, Orga- 
non, Parke-Davis, Pfizer, Pharmacia-Upjohn, Sanofi, Scirex, 
SmithKline Beecham, Solvay et Wyeth-Ayers. Il avait reçu des 
subventions de recherche de: Bristol-Myers Squibb, Pfizer et 
SmithKline Beecham. Il possède des actions de Corcept, 
Merck, Pfizer et Scirex. 


Le Dr Keller a été consultant pour les entreprises qui suivent 
ou en avait reçu des honoraires : Pfizer, Bristol-Meyers 
Squibb, Forest Laboratories /Parke-Davis, Wyeth-Ayers, 
Merck, Janssen, Eli Lilly, Organon et Pharmacia-Upjohn. Il a 
reçu des subventions de recherche de: Wyeth-Ayers, 
Smith-Kline Beecham, Upjohn, Pfizer, Bristol-Myers Squibb, 
Merck, Forest Laboratories, Zeneca et Organon. Il a fait partie 
de comités consultatifs de Wyeth-Ayers, Pfizer, Bris- 
tol-Meyers Squibb, Eli Lilly, Forest Laboratories/Parke-Davis, 
Organon, SmithKline Beecham, Merck, Janssen, Misubishi 
Pharmaceuticals, Zeneca, Scirex et Otsuka. 


Cette étude a suscité un éditorial dont le titre était : « La mé- 
decine universitaire est-elle à vendre“ ? On peut se demander 
quand ces gens trouvent le temps de voir des patients. Les gens qui 
touchent de l’argent de plusieurs compagnies soutiennent habi- 
tuellement qu’ils ne sont pas sous l’influence de l’industrie pour le 
motif qu’ils ne dépendent d’aucune compagnie particulière. Selon 
ce raisonnement, il serait bien correct de se prostituer à condition 
d’avoir assez de clients chaque jour pour ne pas devenir dépendant 
d’un client particulier. 


La psychiatrie est dans une crise grave. Elle n’a pas seulement 
transformé en maladies chroniques ce qui était des maladies aiguës 
jusqu'ici (voir plus bas) encore a-t-elle médicalisé ce qui est normal. 


Des médicaments psychotropes sont utilisés pour traiter les ma- 
laises les plus bizarres, par exemple, une étude a montré que 
l’escitalopram réduit l’incidence quotidienne des bouffées de cha- 
leur chez les femmes ménopausées de 10 à 9%. Cet effet minuscule 
pourrait même ne pas exister puisque plusieurs femmes auraient pu 
contourner l’aveuglement de l’étude parce quelles sont capables de 
distinguer la différence entre un ISRS et un placebo (voir le chapitre 
4). 


Compte tenu de la multiplicité des effets des médicaments 
psychotropes”! leur utilisation massive entraîne des effets nocifs. 
Par exemple, une étude de cohorte minutieusement contrôlée de 
personnes déprimées de plus de 65 ans a montré que les ISRS 
conduisent plus fréquemment à des rechutes que les antidépresseurs 
plus anciens ou la dépression qu’on ne traite pas“. Pour chaque 
groupe de 28 personnes âgées traitées pendant une année avec un 
ISRS, il survient un décès de plus que chez celles qu'on ne traite 
pas. 


LE CANULAR DU DÉSÉQUILIBRE CHIMIQUE 


Au lieu de s’appliquer à tenter de comprendre les patients, la psy- 
chiatrie est devenue une entreprise de listes de buanderie qu’on 
pourrait demander à une secrétaire ou bien aux patients eux-mêmes, 
de remplir. Les diagnostics sont souvent établis après une brève 
consultation de 10 à 15 minutes, à la fin de laquelle bien des patients 
se font dire qu’ils devront prendre un médicament pour le reste de 
leur vie dans le but de rétablir un « équilibre chimique » dans leur 
cerveau. Il arrive aussi très souvent qu’on leur raconte que leur 
problème ressemble à celui des patients atteints d’un diabète re- 
quérant de l’insuline”'. Si cela était vrai, le nombre de malades 
mentaux frappés d’incapacité aurait diminué une fois qu’on a in- 
troduit les antipsychotiques et les antidépresseurs. Or, ce qui s’est 
passé c’est la hausse vertigineuse du nombre des personnes affec- 
tées d’un diagnostic psychiatrique qui reçoivent une pension 
d'invalidité. Pis encore, c’est que ce problème affecte aussi nos 
enfants. En 1987, juste avant que les ISRS arrivent sur le marché, 
seuls quelques enfants étaient invalides en raison d’une maladie 
mentale aux Etats-Unis; vingt ans plus tard, il y en a plus de 500.000 
ce qui constitue une augmentation par un facteur de 35 Fi 


Des études de l'OMS ont montré que les patients s’en tirent 
bien mieux dans les parties du monde où l’on utilise peu les médi- 
caments psychotropes, c’est-à-dire dans les pays pauvres où l’on ne 
trouve que 16 % des schizophrènes à être maintenus régulièrement 
aux antipsychotiques par comparaison à 61 % dans les pays riches". 
Ces résultats favorables ont été confirmés en Finlande où 
l’utilisation de ces médicaments est restreinte de sorte qu’il n’y a 
que 20 % des patients souffrant de schizophrénie pour prendre 
régulièrement des antipsychotiques tandis que les deux tiers n’ont 
jamais été exposés à ces médicaments”'. Aux États-Unis, les cher- 
cheurs qui ont obtenu des résultats de même nature ont fait 
l’expérience que leurs fonds de recherche provenant de l’Institut 
national de la santé mentale et d’ailleurs, se sont taris?!, Ces résul- 
tats n’étaient pas bien reçus par les pontes de la psychiatrie. 


L'histoire du déséquilibre chimique, histoire qu’on raconte à 
propos de tous les médicaments psychotropes, même les benzo- 
diazépines (pilules pour les nerfs ou pour dormir”!) est un gros 
mensonge. On n’a jamais fait la preuve qu'aucune des grandes 
maladies psychiatriques soit causée par un défaut biochimique et il 
n’existe aucun test biologique capable de montrer qu’une personne 
souffre d’une maladie mentale particulière”. Par exemple, l’idée 
selon laquelle les patients déprimés manquent de sérotonine a été 
rejetée d’une manière convaincante *%, En fait, certains médica- 
ments qui réduisent la sérotonine agissent aussi sur la dépres- 
sion”, comme la tianeptine. L'agence irlandaise de réglementa- 
tion des médicaments a interdit à GlaxoSmithKline de prétendre 
que la paroxétine corrige le déséquilibre chimique. Une foule 
d’autres faits plaident à l’encontre du canular du déséquilibre chi- 
mique ; c’est ainsi qu’il faut compter des semaines de traitement 
avant que les médicaments n’agissent*. 


Les médicaments psychotropes ne résolvent pas un déséqui- 
libre chimique, ils le provoquent, ce qui explique qu'il soit si 
difficile d’en interrompre la consommation. Quand on les 
prend pendant plus longtemps que quelques semaines, ces 
médicaments provoquent la maladie qu’ils prétendent gué- 
rir2%58, Nous avons transformé la schizophrénie, le TDAH 
et la dépression qui, par le passé, étaient des maladies bé- 


nignes et de courte durée, en maladies chroniques en raison 
des médicaments que nous utilisons pour les traiter”!. 


Les gens peuvent éprouver des symptômes terribles quand ils 
tentent d’arrêter le traitement, tant des symptômes qui sont propres 
à la maladie que des symptômes qu’ils n’avaient jamais eus aupa- 
ravant. Il est malencontreux que presque tous les psychiatres — et les 
patients eux-mêmes — interprètent ce phénomène comme signifiant 
qu’ils ont toujours besoin du médicament. Habituellement, ils n’en 
ont pas besoin. Ils sont devenus dépendants, tout comme un toxi- 
comane dépend de l’héroïne ou de la cocaïne. Compte tenu du fait 
que les médicaments du DATH et les ISRS ont des effets amphé- 
taminiques, on devrait les considérer comme des narcotiques or- 
donnancés et les utiliser le moins possible. 


La plupart des patients psychiatriques s’en tireraient bien 
mieux sans aucune médication’!, (voir aussi les chapitres 4 et le 
chapitre 18) et ceux qui ont besoin d’un traitement, ne le requièrent 
que pour une courte période ou de manière intermittente. Les psy- 
chiatres devraient prendre en considération le fait que, contraire- 
ment aux psychiatres, les autres médecins spécialistes sont très 
réticents aux traitements symptomatiques de longue durée sans 
savoir ce qui explique le symptôme, par exemple quand une per- 
sonne souffre de nausées ou de maux de tête”. Toutefois, il faut une 
volonté bien arrêtée, du temps, de la patience et une période de 
réduction progressive pour sevrer un patient de ces médicaments 
tout en minimisant les symptômes provoqués par le sevrage. Quand 
les patients ont été maintenus sous médication pendant des années, 
le sevrage peut requérir jusqu’à une année complète. La plupart des 
psychiatres préfèrent s’en remettre au traitement pour la vie entière, 
ce qui est désastreux pour plusieurs raisons. Cette conduite empri- 
sonne les patients dans un rôle de patient pendant que les médica- 
ments changent leur personnalité d'une manière qui les rend inca- 
pables de confronter les défis de la vie courante". Il semble pro- 
bable que tous les médicaments, pas seulement les antipsycho- 
tiques, peuvent provoquer des dommages permanents au cerveau et 
des changements durables de la personnalité comme la dyskinésie 
tardive, le déclin cognitif et l’indifférence émotive”!. 


On a montré que les dommages cérébraux surviennent dans les 
récepteurs, ce qui n’a rien d’inattendu, puisque c’est ainsi que 


fonctionne le cerveau. Le hashish, le LSD et les autres produits 
psychoactifs peuvent aussi provoquer des lésions permanentes du 
cerveau ainsi que la psychose. 


Le fait qu’à long terme, les médicaments psychotropes pro- 
voquent les maladies sur lesquelles ils agissent à court terme a été 
évoqué à répétition au cours des 30 à 40 dernières années, mais 
chaque fois, peut importe la force probante des nouvelles preuves, 
les pontes de la psychiatrie les ont très vite balayées sous le tapis”. 
Ce sont là des preuves trop menaçantes pour qu’ils puissent les 
gérer. Après avoir mis au rancart la psychanalyse — laquelle 
s’avérait terriblement non scientifique au point d’amener Sigmund 
Freud à prétendre que nous sommes tous homosexuels et que ceux 
qui pensent autrement sont des homosexuels latents -, ils ont em- 
brassé la psychiatrie biologique, laquelle a donné à leur spécialité 
l’apparence d’être aussi scientifique que la médecine interne, ce 
qu’elle n’est pas. 


Il est malsain de perturber les fonctions habituelles du cerveau 
avec des médicaments, qu’ils soient légaux ou pas. Les médica- 
ments psychotropes peuvent induire de la violence, y compris 
l’homicide. Une analyse des effets indésirables des médicaments 
signalés à la FDA entre 2004 et 2009 a identifié 1 937 cas de vio- 
lence dont 387 étaient des homicides””. La violence était fré- 
quemment associée aux médicaments psychotropes (antidépres- 
seurs, tranquillisants/hypnotiques, médicaments du TDAH et un 
médicament contre le tabagisme affectant les fonctions cérébrales). 
On soupçonne les antidépresseurs d’avoir tenu un rôle causal dans 
des fusillades mais, quand on a relevé des traces d’antidépresseur 
dans le sang d’un des tireurs adolescents de la fusillade de Colum- 
bine, l’Association méricaine de psychiatrie a immédiatement 
contesté la notion qu’il puisse y avoir une relation causale, ajoutant 
que les maladies mentales non diagnostiquées et non traitées infli- 
gent de très grandes souffrances à ceux qui en souffrent et à ceux qui 
les entourent”. C’est à rendre malade. Il s’agit là du jargon du 
marketing et de la tactique de l’industrie consistant à blâmer la 
maladie et non pas son médicament, ce qui ramène à ce que les 
psychiatres font de manière routinière, particulièrement quand les 
patients qui tentent d’arrêter la médication éprouvent des symp- 
tômes de sevrage. Les médicaments psychotropes y compris les 


ISRS, augmentent le risque d’accidents de la circulation*. 


Aux États-Unis, on peut se faire prescrire du Nuvigil (armo- 
dafinil), lequel comme le suggère son nom, rend à nouveau vigilant. 
Il est indiqué pour traiter le trouble du travail posté. Je ne plaisante 
pas, ce médicament existe. Les gens qui deviennent fatigués pen- 
dant le quart de nuit disposent maintenant d’une maladie. Comme 
tant d’autres médicaments psychotropes, le Nuvigil a des effets 
semblables à ceux de l’amphétamine et de la cocaïne de sorte qu’il 
s’agit d’un autre narcotique ordonnancé et, comme toujours, il 
s’agit d’un médicament capable de tuer. Il peut provoquer une 
éruption cutanée grave (syndrome Stevens-Johnson), une défail- 
lance multiorgane fatale, de la manie, du délire, des hallucinations, 
des idées suicidaires, nécessiter d’être hospitalisé et causer une 
foule d’autres ennuis°”. Je vais m’en tenir à mon café qui ne me fera 
pas de mal. 


LE DÉPISTAGE DES MALADIES PSYCHIATRIQUES 


Comme on l’a déjà montré, la manière la plus sûre de nous rendre 
tous fous est de dépister les maladies mentales. Un programme 
notoire des États-Unis nommé TeenScreen en est venu à la conclu- 
sion qu’un enfant sur cinq souffrait de maladie mentale ce qui a 
provoqué une flambée de discussions sur une « crise » en santé 
mentale des enfants. 


Les connaissances relatives au dépistage de la dépression sont 
d’une médiocrité désolante*. Par exemple, dans seulement 5 % des 
études portant sur les taux de faux positifs et de faux négatifs du 
dépistage de la dépression, les chercheurs ont exclus les patients 
déjà diagnostiqués comme déprimés. Il s’agit là d’une erreur 
inexcusable. Quand on souhaite déterminer si un examen écho- 
graphique est capable d’identifier des cancers de l’estomac chez les 
bien-portants, on n’étudie pas des gens qui ont déjà reçu un dia- 
gnostic de cancer grave à la suite d’un examen échographique, la 
technique d’imagerie qu’on souhaite évaluer. 


En dépit du fait que les auteurs d’une révision Cochrane du 
dépistage de la dépression eurent fermement déconseillé ce dépis- 
tage, une fois qu’ils eurent révisé 12 études comptant 6 000 parti- 
cipants””, les autorités danoises — après avoir consulté la révision 


Cochrane — ont recommandé le dépistage pour divers groupes « à 
risque », vaguement définis. Le test à utiliser a été recommandé par 
l'OMS mais il est tellement médiocre que parmi 100.000 bien 
portants examinés, on trouvera 36 000 faux positifs. Il s’en trou- 
vera plusieurs parmi ces 36 000 pour recevoir une ordonnance 
d’ISRS. 


Les psychiatres ont déjà provoqué des épidémies galopantes de 
diagnostics psychiatriques mais quand je leur fais remarquer à quel 
point le dépistage peut se révéler nuisible, ils ne m’écoutent pas. 
Qu’arrive-t-1l aux psychiatres ? Pourquoi ne se fondent-ils pas sur 
les faits connus ? S’il me fallait désigner un nouveau trouble ps y- 
chiatrique, j’opterais pour le TDOFTI : trouble du déni obsessif des 
faits indésirables. C’est un problème très fréquent chez les méde- 
cins, les politiciens, les administrateurs de haut niveau et il est in- 
curable. Les administrateurs d’université sont ravis d’accepter des 
cadeaux somptueux de l’industrie pharmaceutique en même temps 
qu’ils adoptent des politiques rigoureuses pour encadrer les conflits 
d’intérêts de leurs professeurs et leurs relations avec des comman- 
ditaires commerciaux". 


LES PILULES DU MALHEUR 


Je ne pense pas que la fraude et les mensonges en recherche et en 
marketing, la corruption des médecins et les limites des régulateurs 
de médicaments aient été pires que ce fut le cas pour les soi-disant 
pilules du bonheur” *"®, Les fausses représentations commencent 
déjà avec le nom. Le terme inhibiteur sélectif de la réabsorption de 
la sérotonine (ISRS) a été inventé par SmithKline Beecham qui se 
sont fusionnés en 2000, dans la société GlaxoSmithKline. Mal- 
heureusement, il s’agit du nom scientifique officiel de cette classe 
de médicaments bien qu’il n’existe rien qui soit particulièrement 
sélectif à leur propos. Ni spécifique non plus. La plupart des subs- 
tances affectant le cerveau, alcool y compris, sont probablement 
capables d’avoir sur la dépression, un effet semblable à celui des 
ISRS*, et l’alprazolam, par exemple, une vieille benzodiazépine est 
meilleure que le placebo et aussi efficace que les antidépresseurs 
tricycliques, des médicaments meilleurs que les ISRS. 


Jusqu'en 2003, le régulateur des médicaments du 


Royaume-Uni a fait la diffusion du canular concernant le manque 
de sérotonine en tant que cause de la dépression, dans les feuillets 
d’information destinés aux patients®”. Personne ne sait pourquoi les 
ISRS ont les effets qu’ils ont et ces pilules ne procurent pas beau- 
coup de bonheur. Leur effet le plus marqué est de dérégler la vie 
sexuelle. Un scientifique de la FDA a trouvé que les compagnies ont 
caché les problèmes sexuels en blâmant les patients plutôt que le 
médicament, comme on a nommé Trouble génital féminin, 
l'impossibilité d’atteindre l’orgasme®?. Les compagnies ont pré- 
tendu que 5 % des patients souffraient de troubles sexuels”, ce qui 
est le dixième de la véritable occurrence. Dans une étude conçue 
pour élucider ce problème, des troubles sexuels sont survenus chez 
59% de 1022 patients qui avaient tous eu une vie sexuelle normale 
avant de commencer un traitement aux antidépresseurs”. Les 
symptômes comprenaient une réduction de la libido, le retard de 
l’orgasme et de l’éjaculation, l’absence d’orgasme et d’éjaculation 
et la dysfonction érectile, tous à un taux élevé et avec une faible 
tolérance pour 40 % des patients. Certains patients bâillaient pen- 
dant l’orgasme ce qui n’est pas la manière la plus fantastique de 
construire une relation intime. Ces problèmes ont été ignorés parce 
que les patients n’aiment pas en parler à leur médecin. On aurait 
donc dû mettre ces médicaments en marché pour leur extraordinaire 
capacité de dérégler la vie sexuelle des gens, mais cela aurait affecté 
les ventes. 


Au Danemark, les ventes d’ISRS sont tellement élevées qu’on 
pourrait mettre 7 % de la population complète sous traitement avec 
une dose quotidienne d’adulte pour leur vie entière”. Ou bien nous 
pourrions tous être mis sous traitement pendant six années de nos 
vies ! Il est manifeste que les sociétés pharmaceutiques sont derrière 
ce surtraitement. Les ventes d’ISRS ont augmenté d’une manière 
presque linéaire par un facteur de 18 pendant que le nombre des 
produits sur le marché (et par conséquent la pression commerciale) 
a augmenté par un facteur de 16 (r = 0,97, une corrélation presque 
parfaite)”. En 2007, pas moins de 23 fabricants distincts de médi- 
caments ont mis 47 produits différents sur le marché. Cette énorme 
pression commerciale s’est révélée tout aussi importante aux 
États-Unis. Entre 1989 et 2000, l’utilisation des ISRS et de médi- 
caments analogues a presque triplé en soins primaires, chaque 


nouveau produit s’ajoutant à l’utilisation agrégée et entraînant une 
réduction de l’utilisation des nouveaux produits introduits précé- 
demment*. 


Les patients ne sont guère heureux de prendre des pilules du 
bonheur. Dans les études cliniques, les médecins disposent d’un 
incitatif pour persuader les patients de prendre les médicaments 
mais en pratique courante, plus de la moitié des patients cessent de 
les consommer en moins de 2 à 3 mois”. 


PROZAC, UN ABOMINABLE MÉDICAMENT D’ELI LILLY 
TRANSFORMÉ EN VEDETTE 


Le premier ISRS a été la fluoxétine (Prozac) qu’on a introduite sur 
le marché en 1988. C’est un médicament abominable et la haute 
direction de Lilly souhaitait le tabletter*. Mais Lilly avait un pro- 
blème. Elle traversait des difficultés financières sérieuses et dans 
l'éventualité d’un échec du Prozac, Lilly pourrait disparaître, 


La fluoxétine est un médicament si médiocre que l’Agence 
allemande de réglementation des médicaments avait conclu son 
évaluation ainsi: « En comparant les avantages aux risques, nous 
estimons que ce produit ne convient absolument pas au traitement 
de la dépression®"®”. Quand Eli Lilly montra quelques-unes de ses 
données à des psychiatres suédois, ils se sont esclaffés et estimèrent 
que Lilly ne pouvait pas sérieusement demander l’autorisation pour 
ce médicament”, tandis que la FDA a relevé plusieurs problèmes 
dans les études”. 


Toutefois, pour survivre en tant que société, Lilly était déter- 
minée à faire du Prozac un succès et pour réaliser ce projet, il était 
primordial que le Prozac soit autorisé en Suède puisque cela faci- 
literait son approbation par la FDA. Le vice-président pour l’Europe 
ne laissa aucun doute au directeur exécutif pour la Suède, John 
Virapen, qu'il lui fallait faire le nécessaire pour réussir. 


Virapen qui estimait que l’avenir de sa carrière chez Lilly dé- 
pendait de l’approbation du Prozac, a résolu son problème par la 
corruption. Il lança des études de familiarisation avant que le mé- 
dicament soit autorisé et invita des médecins aux Caraïbes pour une 
semaine de détente incluant « plongée, surf, voile, jolies filles et 


soirées animées”? ». En questionnant indirectement les secrétaires 
des psychiatres les plus renommés, Virapen finit par connaître 
l’identité de l’expert indépendant qui allait réviser la documentation 
clinique pour l’agence suédoise contrôlant les médicaments. 
L’expert n’aimait pas du tout la fluoxétine et à peine deux semaines 
auparavant, il s’était moqué de l’idée que la fluoxétine soit jamais 
approuvée. Toutefois, dès leur deuxième rencontre, il suggéra 
qu’une somme de 20000 dollars serait raisonnable pour assurer une 
approbation rapide qu’il faudrait, par contre, cacher au fisc et faire 
régler par le bureau de Genève, de la société Lilly. Il exigea en 
outre, que Lilly fournisse une grosse subvention de recherche à son 
département. La subvention serait divisée et la deuxième moitié ne 
serait versée qu’une fois obtenue l’approbation du médicament. 
C’est la méthode qu’utilise la mafia quand elle commande un as- 
sassinat. 


Puis un des associés de Virapen rencontra l’expert à Gôteborg 
pour améliorer la requête en approbation. Les décès disparurent 
dans des notes de bas de page pour ressembler à ceci : 


Cinq personnes eurent des hallucinations et tentèrent de se 
suicider, ce qu'ont réussi quatre des participants a été modi- 
fié pour ceci : Cinq des autres participants ont eu des effets 
divers. 


En plus de cela, l’expert indépendant ajouta une lettre per- 
sonnelle de recommandation. Il ne fallut pas grand temps pour que 
Virapen reçoive un appel téléphonique pour commencer les négo- 
ciations à propos du prix de vente du médicament, ce qui signifiait 
que le médicament serait approuvé. Quand on convint d’un prix 
pour une dose de 20 mg, une psychiatre célèbre qui avait fait de la 
recherche sur la fluoxétine retarda l’approbation parce qu’elle es- 
timait qu’une dose de 5 mg devrait être la dose maximale à utiliser 
et elle exigea que le dosage de 5 mg soit rendu disponible. Toute- 
fois, Lilly parvint à éviter cette exigence qui aurait pu réduire son 
revenu de 75 %. 


Il n’y avait pas autant de déprimés authentiques au milieu des 
années 1980 quand les critères pour le diagnostic étaient beaucoup 
plus précis et pertinents qu’aujourd’hui, de sorte que la fluoxétine se 
trouvait alors proposée comme amélioratrice de l'humeur ! N est-ce 


pas merveilleux ? Un médicament dont l’effet est analogue à celui 
de la cocaïne est mis en marché comme améliorateur de l’humeur ! 
Où est la différence avec le colportage des drogues prohibées sur les 
trottoirs ? 


L’approbation en Allemagne suivit elle aussi à la suite des « 
méthodes malhonnêtes du démarchage auprès des membres indé- 
pendants des autorités réglementaires ”° ». 


Après avoir rendu d’aussi grands services à Lilly, Virapen fut 
congédié. Cela ressemble aussi aux méthodes du crime organisé. 
Quand un parrain réussit à persuader un subalterne d’assassiner un 
personnage politique bien connu, il est plus prudent de liquider 
l’assassin peu après, puisque les morts ne parlent pas. L’explication 
officielle était que Lilly avait certains principes éthiques ! Deux 
autres personnes, qui connaissaient elles aussi la corruption, ont été 
congédiées sans motif. Virapen tenta de persécuter le psychiatre 
corrompu, mais ce n'était pas possible puisque le psychiatre n’était 
pas l’employé de l’agence de réglementation. Après cette affaire, la 
loi suédoise contre la corruption fut amendée. Le psychiatre con- 
tinua son bonhomme de chemin et, pour mettre un comble à l’ironie, 
en vint à travailler pour le tribunal à titre d’évaluateur psychiatrique 
pour la Suède. 


Eli Lilly fit la promotion illégale du Prozac pour plusieurs af- 
flictions ne faisant pas partie des indications autorisées, comme la 
timidité, les troubles de l’alimentation, et l’insuffisance de l’estime 
de soi tout en camouflant l’augmentation du risque de suicide et de 
violence associée au médicament #71. Toutefois, en 1990, à peine 
deux ans après l’arrivée du Prozac sur le marché, Martin Teicher et 
ses collaborateurs ont décrit six patients devenus suicidaires et qui 
avaient réagi de manière bizarre avec des idées violentes et suici1- 
daires intenses pendant qu’ils prenaient du Prozac, des phénomènes 
sans précédent selon eux”. Les observations de Teicher étaient 
révolutionnaires et l’article était très convaincant. Pourtant, des 
documents corporatifs de Lilly allaient plus tard révéler que la FDA 
avait travaillé main dans la main avec la société sur le problème du 
suicide et que les tueurs à gages que Lilly comptait parmi les ps y- 
chiatres allaient être particulièrement utiles, car un scientifique de 
Lilly avait retiré des informations qui auraient pu incriminer la 
société aux audiences de la FDA en 1991'. Le président du comité 


de la FDA, le psychiatre Daniel Casey, interrompit brutalement 
Teicher de sorte qu’il ne put pas présenter ses résultats ni ses motifs. 
On ne l’autorisa qu’à présenter quelques diapositives alors que le 
personnel de Lilly put en projeter plusieurs. Quelques années plus 
tard, on proposa à l’épouse de Teicher de devenir scientifique en 
chef en oncologie chez Lilly, un poste qu’elle n avait pas sollicité. 
Ce n'était pas une coïncidence. La procédure habituelle est de 
déshonorer et de persécuter un critique et quand cela ne suffit pas, 
de le corrompre lui-même ou un de ses proches. Son épouse divorça 
de Teicher et entra au service de Lilly. 


En 2004, le BMJ reçut d’une source anonyme, une série de 
documents corporatifs de Lilly ainsi que des études sur le Prozac, 
documents que le périodique transmit à la FDA”. Ces documents 
avaient été produits dans un procès en 1994 mais n'étaient pas ac- 
cessibles au public. Ils ont montré que les dirigeants de Lilly sa- 
vaient déjà dans les années 1980, que la fluoxétine avait des effets 
secondaires troublants en termes de tentatives de suicide et de vio- 
lence, dont ils ont tenté de minimiser l’effet réducteur sur la pres- 
cription. Lilly était préoccupée d’éliminer le mot « suicide » de son 
registre des effets indésirables éprouvés par les patients et le bureau 
chef a suggéré que lorsqu'il arrive qu’un médecin signale à Lilly une 
tentative de suicide alors que le patient est sous Prozac, on code ce 
signalement comme une « surdose » (ce qui est terriblement erroné 
parce qu’il est pratiquement impossible de se suicider en surdosant 
le Prozac : le suicide survient aux doses normales), et « les idées 
suicidaires » devraient être enregistrées comme « dépression » 
(blâmer la maladie et non le médicament). Deux scientifiques de 
Lilly en Allemagne étaient en désaccord avec ces directives: « Je ne 
pense pas que je pourrais expliquer au BGA (l’agence allemande de 
réglementation des médicaments), ni à un juge, n1 à un journaliste ni 
même à ma famille pourquoi on ferait cela, particulièrement sur un 
sujet aussi délicat que le suicide et les idées suicidaires *”". » 


Un des documents reçus par le BMJ révélait que dans les études 
cliniques, 38 % des patients traités avec la fluoxétine signalaient des 
poussées d’agitation par comparaison avec 19% pour les patients 
traités au placebo. Les ISRS suscitent souvent de l’agitation ou 
akathisie, une forme extrême d’agitation que certains patients dé- 
crivent comme une impulsion à sortir de sa peau, ce qui aggrave le 


risque de suicide !?*, Au tout début, Lilly recommandait que dans les 


études de la fluoxétine, de tels patients devraient aussi prendre des 
benzodiazépines”*, lesquels réduisent les symptômes. On ne sait 
donc pas ce que sont les vrais effets secondaires ni même l’effet réel 
sur la dépression, puisque les benzodiazépines ont un effet sur la 
dépression. 


Pourtant, quand Lilly devint intéressée à montrer que son mé- 
dicament, le Prozac, comportait moins d’effets de sevrage que les 
médicaments de ses concurrents en raison de sa demi-vie plus 
longue, le résultat fut renversant. Plus de la moitié des patients 
traités à la paroxétdne et à la sertraline ont présenté des symptômes 
d’abstinence à l’intérieur d’une semaine quand on les avait changés 
d’un médicament actif au placébo®?". Les symptômes les plus 
fréquents n’ayant manifestement rien à voir avec une rechute de la 
dépression, mais tout à voir avec l’abstinence : humeur détériorée, 
irritabilité et agitation. 

Les distorsions des études financées par l’industrie sont mas- 
sives. Dans les études face à face où c’est le Prozac qui est le mé- 
dicament étudié, significativement plus de patients sont améliorés 
par le Prozac que dans les études où le Prozac est le médicament de 
comparaison 


En 2004, la FDA a publié un avertissement signalant que les 
antidépresseurs pouvaient provoquer des ensembles de symptômes 
d’agitation ou de stimulation comme des attaques de panique, de 
l’insomnie et de l’agressivité. De tels effets étaient attendus parce 
que la fluoxétine est semblable à la cocaïne dans ses effets sur la 
sérotonine”*?. Par contre, il est intéressant de constater que lorsque 
l’'EMA a continué en 2000 à nier que la consommation des ISRS 
conduise à la dépendance, elle ait quand même déclaré que les ISRS 
« avaient fait la preuve de pouvoir réduire la consommation de 
produits toxicomanogènes comme la cocaïne et l’alcool. 
L'interprétation de ces aspects est difficile »””. L'interprétation 
n’est difficile que pour ceux qui sont assez aveuglés pour ne pouvoir 
rien voir. 


En 1989, un homme tua par balle huit personnes et en blessa 12 
autres avant de se tuer, un mois après avoir commencé un traitement 
à la fluoxétine”. Lilly obtint un verdict en sa faveur de 9 contre 3 


jurés et prétendit par la suite qu’il « avait été prouvé devant un 
tribunal que le Prozac est efficace et sécuritaire ». Pourtant, le juge 
qui avait présidé le procès soupçonnait une magouille et il pour- 
suivit Lilly et les pétitionnaires, contraignant éventuellement Lilly à 
reconnaître qu’elle avait obtenu un arrangement secret avec les 
plaignants, pendant le procès. Indigné par les actions de Lilly, le 
juge ordonna qu’on change le verdict favorable à Lilly en un verdict 
de « renvoi avec préjudice selon lequel Lilly avait cherché à acheter 
non seulement le verdict mais aussi le jugement de la cour ». 


Lilly a aussi corrompu les membres du comité de la FDA. Un 
comité consultatif a été convoqué en 1991 pour réviser les données 
de la fluoxétine. On en vint à conclure que la fluoxétine était sécu- 
ritaire en dépit des inquiétudes exprimées par David Graham, 
l’officier de la sécurité, et d’autres, ce qui amena les critiques à 
souligner que plusieurs des membres du comité avaient des liens 
d’affaires avec Lilly. 


Pendant les années 1990, en même temps qu’elle affirmait sous 
serment en public que le Prozac n’augmentait pas le risque de sui- 
cide ou de violence, Lilly réglait tranquillement à l’amiable des 
poursuites et est parvenue à garder cachée toute information incri- 
minante, obtenant des jugements de cour imposant la confidentialité 
tout comme elle l’avait déjà fait avec son médicament-vedette, 
l’antipsychotique Zyriane (olanzapine) jusqu a ce qu’un lot de do- 
cuments fut coulé à la presse . 


Les documents corporatifs de Lilly montrent un long combat 
réussi contre l’idée que le Prozac puisse induire de la violence ou 
conduire au suicide et ils suggèrent que Lilly avait une stratégie 
explicite visant à blâmer la maladie et non le médicament, stratégie 
avec laquelle certains scientifiques de Lilly n'étaient pas d’accord. 
Certains gestes de Lilly paraissent frauduleux. Par exemple, la 
société a exclu 76 des 97 cas de suicide sous Prozac dans une étude 
de pharmacovigilance après mise en marché qu elle a soumise à la 
FDA. 


En 1997, le Prozac était le cinquième médicament ordonnancé 
le plus fréquent aux États-Unis". Il devint aussi le médicament 
soulevant le plus de plaintes et l’on déclara des centaines de sui- 
cides”'. Au sujet des poursuites, David Healy a trouvé des brouil- 


lons de feuillets insérables dans les emballages mentionnant qu’une 
psychose pourrait être déclenchée chez les patients vulnérables par 
un traitement aux antidépresseurs”. Il ressortit que Lilly savait 
depuis 1978 que le Prozac peut conduire certaines personnes à un 
état d’esprit étrange capable de les inciter à commettre meurtre et 
suicide, dans une poussée impossible à contenir‘”. L’avertissement 
concernant l’induction de la psychose n’a pas été inclus dans la 
version finale de l’avertissement distribué aux États-Unis alors que 
l’agence allemande du médicament l’a exigé. Dès 1999, la FDA 
avait reçu le signalement de plus de 2 000 suicides associés au 
Prozac, le quart des signalements mentionnant spécifiquement 
l’agitation et l’akathisie. Comme toujours, la FDA a protégé le 
médicament et non pas le patient, disant qu elle n’aurait pas autorisé 
une compagnie à mettre un avertissement à propos de l’akathisie ou 
du suicide sur l’étiquette : elle aurait tenu cela pour de l’étiquetage 
trompeur"° ! L'EMA a annoncé en 2006, que les parents et les 
médecins devraient surveiller étroitement les enfants et les jeunes 
traités au fluoxétine et de le faire au sujet des tendances suici- 
daires””. Une fausse solution. Les enfants se suicident peu importent 
les avertissements. On n'aurait jamais dû approuver le fluoxétine 
pour les enfants, ni pour quelque créature que ce soit, y compris les 
chiens ((les ISRS servent à traiter l’anxiété de séparation chez les 
chiens, laquelle survient quand les chiens hurlent trop quand le 
maître quitte le domicile). 


Lilly a aussi caché au public les suicides réussis. En 2004, une 
collégienne de 19 ans a été trouvée pendue avec un foulard dans une 
douche de laboratoire d’Indianapolis dirigé par Lilly”. Elle avait 
accepté de participer à une étude clinique comme volontaire bien 
portante pour l’aider à payer ses frais scolaires, une fois quelle eut 
complété un examen médical détaillé pour éliminer la dépression et 
les tendances suicidaires. Elle n’avait pas pris du Prozac mais un 
autre ISRS, le duloxétine (Cymbalta), que Lilly souhaitait mettre au 
point pour l’incontinence urinaire à l’effort sous le nom commercial 
de Yentreve. Quand les chercheurs et la presse commencèrent à 
poser des questions à propos du duloxétine, la FDA n’a pas par- 
couru son registre ni fait de déclaration publique. Elle s’est tue et a 
expliqué son silence par une rationalisation juridique : 


Certaines données cliniques sont tenues pour être des se- 


crets industriels ou des informations commerciales proté- 
gées. 


Il est scandaleux qu’une agence de réglementation des médi- 
caments fasse prévaloir de cette manière les profits sur les vies 
humaines. Les données des études cliniques ne sont pas des secrets 
industriels (voir le chapitre 11) et la FDA doit changer ses attitudes 
pour les mettre à niveau avec celles de l’'EMA. Une journaliste du 
BM)J, Jeanne Lenzer, a présenté plusieurs demandes d’information 
en vertu de la loi sur l’accès à l’information, au sujet de la sécurité 
du Cymbalta et du Yentreve. Elle reçut une base de données con- 
tenant 41 décès et 13 suicides survenus chez des patients prenant du 
Cymbalta. Ce qu elle ne trouva pas dans cette base d’information, 
c’est le dossier de la collégienne et d’au moins quatre autres vo- 
lontaires connus pour s’être suicidés pendant qu’ils prenaient du 
Cymbalta pour dépression. 


Lilly reconnut n’avoir jamais rendus publics au moins deux de 
ces décès et des sources anonymes ont dit à Lenzer que le du- 
loxétine provoquait des tendances suicidaires chez les patients qui 
prenaient le médicament pour de l’incontinence sans être déprimés. 
Lenzer ne parvint pas à mettre la main sur ces données parce que la 
FDA n’a pas le droit de transmettre les données d’études d’un mé- 
dicament qui n’est pas parvenu à obtenir l’approbation de la FDA. 
Or, la FDA n’a pas autorisé le Yentreve. On ne saurait trouver plus 
absurde que cela, puisque le produit chimique actif est le même 
dans le Yentreve que dans le Cymbalta. Les États-Unis doivent 
changer leurs lois pour les mettre au service du public. 


La FDA à toutefois reconnu un peu plus tard, que les données 
des études sur l’incontinence urinaire à l’effort avaient montré que 
chez les femmes d’âge moyen qui prenaient du duloxétine, le risque 
de tentative de suicide était à 400 pour 100 000 personnes-années, 
plus du double du risque de 160 pour 100 000 personnes-années 
chez les autres femmes du même âge. Ce qui suggère que les ISRS 
ne sont pas seulement dangereux pour les enfants mais aussi pour 
les adultes (voir le chapitre 18). 


Il existe une autre leçon à tirer de cette triste affaire. Les vo- 
lontaires, comme la collégienne décédée, se font dire que même 
s’ils ne profitent pas personnellement de la consommation d’un 


nouveau médicament, la connaissance scientifique tirée de l’étude 
bénéficiera à d’autres. On devrait plutôt dire aux volontaires que les 
gens entendront parler de leur expérience seulement si les nouvelles 
sont bonnes pour la compagnie. Il est incroyable et profondément 
criminel que des volontaires bien portants puissent mourir sans que 
personne ne le sache jamais, sauf le personnel de la compagnie. 


Quand Lenzer questionna Lilly à propos du Prozac encore une 
fois parce que les documents corporatifs décrétés secrets par la cour 
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avaient refait surface, Lilly lui expédia une déclaration écrite ”. « 
Prozac a aidé à améliorer significativement des millions de vies. 
C'est un des médicaments qui ont été les plus étudiés dans l’histoire 
de la médecine et il a été prescrit à plus de 50 millions de personnes 

dans le monde. » 


Quand les compagnies pharmaceutiques ont des ennuis, elles 
tentent toujours de s’échapper en recourant à de gros chiffres. Des 
millions de vies n’ont pas été améliorées significativement. Dans 
les études randomisées, aussi nombreux sont les patients sous trai- 
tement aux ISRS qui abandonnent le traitement que ceux qui sont 
sous placebo ce qui suggère que, dans l’ensemble, en tenant compte 
des avantages et des inconvénients réunis, ces médicaments sont 
inutiles*'. Selon une étude menée en 2003-2007 et portant sur 7525 
patients commençant un traitement aux anti-dépresseurs dont les 
deux tiers étaient des ISRS, après deux mois, la moitié des partici- 
pants avaient arrêté de consommer le médicament*”. Ce que 50 
millions de gens disent c’est que des millions de gens ont été lésés, 
puisqu’un grand nombre de ceux qui continuent à prendre le mé- 
dicament sont devenus dépendants et ne peuvent plus arrêter de le 
consommer. 


L'EXERCICE EST UNE BONNE INTERVENTION 


Il n’est pas exagéré de dire que la recherche sur les antidépresseurs 
est totalement contrôlée par l’industrie pharmaceutique; elle fournit 
de la pseudoscience randomisée à des marchés multimilliardaires**. 
Quand on dit que 50 % des patients s’améliorent sur le placebo et 
60% sur le médicament actif®*, cela paraît bien mieux que cela ne 
l’est en réalité (voir le chapitre 4). L’amélioration mesurée sur 
l’échelle la plus communément utilisée, l’échelle dépressive de 


Hamilton, est si faible que les médicaments ne semblent avoir un 
effet significatif que chez les patients qui sont gravement déprimés, 
qui ne constituent qu’une petite fraction de tous ceux qu’on traite en 
clinique®*. En outre, on n’a jamais démontré dans des études 
cliniques ou des études d’observation de grande qualité que la 
consommation d’antidépresseurs réduit les taux de suicide. Il faut 
comparer ces faits avec une déclaration de Jeffrey Lieberman, pré- 
sident de l’Association américaine de psychiatrie en 20137: « En 
tant que classe, les médicaments antidépresseurs sont très efficaces. 
Ils éliminent une grande partie sinon la totalité des symptômes chez 
50 à 80 % des patients souffrant de dépression majeure. » 


Qui dit mieux ? Avec une exagération aussi monstrueuse, 
pourquoi ne pas y aller à fond de train et dire que les médicaments 
guérissent 100% des patients ? 


Il serait bien préférable d'encourager les gens à faire de 
l’exercice plutôt que de consommer des médicaments. Il n’existe 
que quelques études de longue durée comparant les ISRS avec 
l’exercice, mais elles sont intéressantes. Dans une étude de 4 mois 
de 156 patients souffrant de dépression majeure, l’effet était com- 
parable chez ceux qui avaient été assignés par randomisation à 
l’exercice et ceux qu’on avait traités à la sertraline (Zoloft), mais six 
mois plus tard, il n’y avait plus que 30% des patients assignés à 
l’exercice qui étaient toujours déprimés par comparaison à 52 % du 
groupe assigné à la sertraline et à 55 % d’un groupe qui avait été 
assigné à un traitement combinant l’exercice et la sertraline*. Ces 
différences sont apparues en dépit de la faiblesse du contraste entre 
les régimes thérapeutiques: 64% des patients assignés à l’exercice et 
66 % de ceux qui sont assignés au traitement combiné ont signalé 
avoir continué l’exercice tandis que 48 % des patients assignés à la 
sertraline s’étaient aussi mis à l’exercice. Une révision de l’exercice 
par la Collaboration Cochrane a trouvé un effet sur la dépression 
semblable à celui qu’on attribue aux ISRS. 


Une étude randomisée de 24 semaines portant sur 375 patients 
souffrant de phobie sociale a montré qu’une exposition graduelle au 
contexte déclenchant les symptômes avait le même effet que le 
traitement à la sertraline. Après un allongement de six mois de la 
période de suivi, le groupe assigné à l’exposition graduelle a con- 
tinué de s’améliorer alors que ce ne fut pas le cas pour les patients 


assignés à la sertraline””. La phobie sociale était une maladie rare 


jusqu’à ce que les compagnies pharmaceutiques s’en emparent et la 
baptisent trouble d’anxiété sociale. Elles augmentèrent grandement 
leurs ventes, aidées par les firmes de relations publiques et leurs 
laquais parmi les psychiatres et les organisations de patients”. Le 
bassin de patients s’accrut de 2 % à 13 %, c’est-à-dire une personne 
sur huit — avec la gracieuse collaboration des critères ridicules du 
DSM qui s’élargissent sans cesse. 


D’AUTRES MENSONGES AU SUJET DES PILULES DU 
BONHEUR 


SmithKline Beecham, plus tard fusionnée dans le groupe GlaxoS- 
mithKline, commença la mise en marché de la paroxétine (Paxil ou 
Seroxat) en 1992 et prétendra à tort pendant une décennie que ce 
médicament ne crée pas de dépendance”. C’était résolument mal- 
honnête puisque dans la demande originale d’autorisation de mise 
en marché, la paroxétine produisait des réactions de sevrage chez 
30% des patients” ! Le régulateur des médicaments du Royaume- 
Uni a nié, lui aussi qu’il y ait eu un problème et négligea d’alerter à 
propos de l’absence de preuve soutenant l’efficacité des ISRS pour 
traiter les dépressions légères. En 2001, la BBC signala que l'OMS 
avait trouvé que le Paxil provoquait les pires problèmes de sevrage 
de tous les antidépresseurs. En 2002, la FDA à publié une alerte et la 
Fédération internationale des associations de manufacturiers de 
médicaments déclara la compagnie coupable de fausse représenta- 
tion au sujet de la paroxétine à la télévision des États-Unis. En 2003, 
discrètement et en écriture fine, Glaxo révisa ses estimés du risque 
de sevrage dans ses instructions relatives aux prescriptions, les 
faisant passer de 0,2 % à 25 %, soit une augmentation par le facteur 
100”. 


À compter de 2002, la BBC a présenté quatre documentaires 
portant sur les ISRS dans son émission Panorama, dont le premier 
était intitulé « Secrets du Seroxat ». Je recommande à quiconque 
s’intéresse aux médicaments de les regarder. J’ai commencé un soir 
et n’ai pu m'arrêter avant de les avoir tous vus. Le journaliste, 
Shelley Joffre, exposa adroitement que le porte-parole de Glaxo, 
Alastair Benbow, médecin, avait menti devant la caméra. Par 


exemple, il nia que la paroxétine puisse causer le suicide ou 
l’automutilation alors qu’il expédiera à l’agence de réglementation 
un mois plus tard, des informations portant précisément sur ce 
problème ce qui entraîna immédiatement l’interdiction d’utiliser ce 
médicament chez les enfants. L’agence de réglementation a menti 
elle aussi quand elle a soutenu que cette information était complè- 
tement nouvelle pour Glaxo (qui la connaissait depuis près de 10 
ans). En outre, le directeur de l’agence de réglementation reprit à 
son compte le mensonge de l’industrie prétendant que c’est la ma- 
ladie et non le médicament qui avait provoqué ces horreurs. 


Le sénateur américain Charles Grassley a demandé à Glaxo 
depuis quand la compagnie savait que le paroxétine comportait un 
risque de suicide”'. Dans une réponse écrite, Glaxo dit n avoir ja- 
mais perçu d’indice suggérant une association possible entre le 
suicide et le Paxil chez les adultes avant la fin de février 2006”. 
Pourtant, des enquêteurs du gouvernement ont trouvé que la com- 
pagnie possédait ces informations dès 1998 et David Healy a trouvé 
dans des documents corporatifs internes que 25 % des volontaires 
bien portants avaient fait l’expérience d’agitation et d’autres 
symptômes d’akathisie pendant qu’ils consommaient du Paxil*. 
D’autres études ont trouvé des risques élevés du même ordre tant 
chez les enfants que chez les adultes”*. 


Après la première émission de Panorama, on demanda au pu- 
blic de transmettre par courriel à la BBC, leurs expériences avec ce 
médicament et 1374 messages furent lus par le pharmacologue 
clinique Andrew Herxheimer et le chercheur Charles Medawar, le 
cofondateur de Social Audit. Un stéréotype s’en dégageait. Bien 
que Glaxo ait fortement nié que les ISRS provoquent la dépendance 
et peuvent mener au suicide, 1l était manifeste que ces deux préten- 
tions étaient fausses. Il était aussi manifeste que ce médicament peut 
provoquer de l’hostilité et entraîner le meurtre, par exemple : « 
Après trois Jours de consommation du paroxétine, 1l passa la nuit 
assis, se contraignant à se calmer parce qu’il voulait tuer tout le 
monde dans la maison®?. » La richesse des rapports des patients était 
impressionnante. C’est ainsi que plusieurs ont décrit des sensations 
de chocs électriques dans la tête ainsi que des troubles visuels quand 
ils ont tenté d’arrêter; pareilles réactions avaient été codées par les 
autorités comme étourdissements ou paresthésie. 


La passivité de l’agence de réglementation des médicaments 
pendant tant d’années scandalisa tant Charles Medawar qu’il en vint 
à réclamer la fermeture des agences de réglementation des médi- 
caments parce qu elles sont toujours les dernières à reconnaître les 
éffets désastreux des médicaments. En raison des révélations reçues 
des patients, l’agence de réglementation du Royaume-Uni accepte 
maintenant les déclarations d’effets secondaires néfastes soumises 
directement par les patients, court-circuitant le passage obligé par le 
médecin. 

Après que j’eus commencé à faire de la recherche sur les ISRS, 
j'ai participé régulièrement à des activités des médias au sujet de ces 
médicaments et j’ai entendu bien des histoires effrayantes. Elles se 
ressemblent toutes et je donne un extrait que m’a expédié un patient 
qui avait fui la tyrannie d’un traitement portant sur toute la vie, et 
celle des psychiatres incompétents : 


Après un événement traumatique (choc, crise et dépression), 
on m'a prescrit des pilules du bonheur, sans me donner 
d'information à propos des effets secondaires possibles. Une 
année plus tard, je demandai au psychiatre de m'aider à ar- 
rêter le médicament parce que je ne pensais pas qu’il fût 
utile. Quand je quittai son bureau, la psychiatre m'avait per- 
suadé que j'étais sous-traité et qu'il faudrait augmenter ma 
dose. Elle me mit en garde contre l’arrêt du médicament, car 
cela pourrait m’enfoncer dans la dépression chronique. 


Pendant une période où la psychiatre était en congé maladie 
de longue durée, j'eus le courage, aidé par un psychologue, 
de cesser progressivement le médicament. J'avais été sous 
médication pendant 3,5 ans et j'étais devenu de plus en plus 
léthargique et indifférent à tout. C'était comme s'échapper 
du couvert d’une assiette à fromages. L'arrêt progressif n’est 
pas sans problème, en raison de la foule des symptômes de 
sevrage 


Quand la psychiatre revint de son congé maladie, elle a été « 
insultée » par ma décision d’arrêter la médication. Pourtant, 
j'étais bien mieux et en réponse à ma question stipulant que 
je n'étais plus déprimé, elle me dit « Je ne sais pas. » « Mais 


si je ne veux pas de pilules du bonheur ? » « Eh bien, dans ce 
cas, je ne peux pas vous aider! » fut la réponse. Je n’ai pas 
mentionné le nom du médicament, mais ce psychiatre avait 
une relation étroite ave un manufacturier de pilules du bon- 
heur. 


On me parle d’étudiants en médecine qu’on traite avec des 
pilules du bonheur quand ils ont des difficultés dans leurs études, 
presque toujours en invoquant le mythe erroné de la correction du 
déséquilibre chimique et aussi en comparant cette pratique à celle 
de l’insuline dans le cas du diabète. Quand les étudiants présentent 
des symptômes de sevrage au moment où ils tentent d’arrêter le 
médicament, on leur dit que ce n'est pas du sevrage mais une re- 
chute de la maladie et qu’ils auront probablement besoin du médi- 
cament pour le reste de leur vie. 


Je dois reconnaître que cela m’enrage et m’attriste profondé- 
ment, particulièrement parce qu’il semble qu'on soit incapable 
d’apprendre quoi que ce soit des faits passés. Dans les années 1880, 
le gouvernement du Royaume-Uni ne pensait pas que la consom- 
mation d’opium en Inde puisse provoquer des « conséquences 
dommageables ». Dans les années 1930, quatre ordonnances sur dix 
contenaient des bromures et le problème de l’intoxication chronique 
n’était pas reconnu tout comme, au même moment, la dépendance 
aux barbituriques n'était pas reconnue et les médecins qui la signa- 
laient, étaient ignorés®?. Il fallut 40 ans, 40 années, avant que le 
problème de l’addiction soit reconnu par le ministère de la Santé du 
Royaume-Uni et que l’on comprenne que le motif pour lequel les 
gens continuaient les barbituriques indéfiniment n’était pas la ma- 
ladie mais l'impossibilité d’arrêter sans endurer une grande souf- 
france®. En 1955, on fabriquait aux Etats-Unis tellement de com- 
primés de barbituriques que 7% de la population pouvait consom- 
mer un comprimé chaque jour”. 


Dans les années 1960, les médecins croyaient que les benzo- 
diazépines étaient inoffensives et les prescrivaient pour pratique- 
ment n’importe quoi. À l’apogée de leur utilisation, les ventes 
correspondaient à une consommation par près de 10% de toute la 
population du Danemark”, ce qui est extraordinaire puisque leur 
effet disparaît après quelques semaines en raison de la tolérance et 


parce que ces médicaments sont très toxicomanogènes et provo- 
quent beaucoup de d’effets nocifs. Les études cliniques sont pré- 
jugées, mais quand on les utilise comme somnifères — avant que 
s’installe la tolérance et qu’ils soient toujours actifs  — 
l’augmentation de la durée du sommeil est de 15 minutes chez les 
personnes âgées insomniaques alors que les effets cognitifs indé- 
sirables sont cinq fois plus fréquents, les effets psychomoteurs 
indésirables trois fois plus fréquents et la fatigue en plein jour quatre 
fois plus fréquente”. Les patients qui consomment ces médica- 
ments ont aussi un risque plus élevé de chutes et d’accidents de la 
circulation tandis qu’une autre étude a trouvé que la consommation 
de benzodiazépines augmente le risque de démence de près de 50 
TD, Pourquoi un vieillard consommerait-11 un médicament si 
dangereux plutôt que de lire un livre jusqu’à ce que le sommeil 
survienne naturellement ? 


Les compagnies ont nié pendant des décennies que les benzo- 
diazépines causent la dépendance et elles ont eu le dernier mot. Bien 
que la dépendance grave ait été établie dès 1961, elle ne fut re- 
connue de manière générale que plus de 20 ans plus tard?”. En 1980, 
le régulateur de médicaments du Royaume-Uni conclut, sur la foi 
des déclarations d’effets secondaires indésirables adressées à 
l’agence, que seulement 28 personnes étaient devenues dépendantes 
des benzodiazépines entre 1960 et 1977. On sait maintenant que le 
vrai nombre est plus vraisemblablement autour de 500 000 ou 20 
000 fois plus! 


Puisque médecins et régulateurs refusent les leçons de 
l’histoire, j'étais ravi de soutenir un étudiant au doctorat qui sou- 
haïitait faire la recherche : « Pourquoi l’histoire se répète-t-elle ? 
Une étude des benzodiazépines et des antidépresseurs (ISRS)”. 
Nous avons trouvé que la définition de la dépendance sur un produit 
avait changé entre le DSM IIT et le DSM IIIR qui parut en 1987 dans 
lequel les critères de définition de la dépendance ont été rétrécis de 
manière à inclure aussi des manifestations cognitives, physiolo- 
giques et comportementales” l. Ce changement important survint 
après qu’on eut reconnu la dépendance aux benzodiazépines et — 
d’une manière très commode — juste avant que les ISRS soient mis 
en marché, en 1988. Ce fut un écran de fumée qui servit à détourner 
l'attention du fait que les ISRS provoquent aussi la dépendance. 


Nous avons trouvé que les symptômes d’interruption sont décrits en 
termes semblables pour les benzodiazépines et les ISRS et très 
semblables pour 37 des 42 symptômes identifiés pour signaler un 
sevrage des ISRS. Nommer les mêmes problèmes de sevrage de 
dépendance pour les benzodiazépines et les réactions de retrait pour 
les ISRS est complètement irrationnel. En ce qui concerne les pa- 
tients, c’est le même problème. Il leur est bien difficile d’arrêter la 
consommation des deux types de médicaments. 


Un autre point de ressemblance avec les benzodiazépines est 
qu’il fallut plusieurs années après quelles eurent l’information en 
main, pour que les agences de réglementation des médicaments 
donnent l’alerte à propos de ces produits”. L'agence britannique a 
trahi ces données lorsqu'elle décrivit les réactions de sevrage aux 
ISRS comme généralement rares et bénignes. Une analyse des ef- 
fets indésirables signalés par des chercheurs indépendants a montré 
que ces réactions avait été classifiées modérées dans 60 % des cas et 
graves dans 20 % par le même régulateur britannique qui annonça à 
la population quelles étaient bénignes”. Ce qu’ils ont aussi dé- 
couvert c’est que les tentatives de suicide étaient souvent classées 
par les compagnies comme des surdoses non accidentelles. 


Tout comme pendant les années 1960 pour les benzodiazé- 
pines, les compagnies, aidées par les psychiatres meneurs d’opinion 
à leur solde et les régulateurs de médicaments qui ne voulaient rien 
voir, ont intoxiqué plusieurs millions de patients avec des médi- 
caments dont la plupart n’avait nul besoin. Quand les gens parve- 
naient à redevenir abstinents, que ce soit des benzodiazépines ou 
des ISRS, les tactiques des compagnies ne changèrent pas : blâmer 
la maladie, pas les pilules”, Les compagnies ont nié énergi- 
quement que leurs ISRS puissent mener à la dépendance même 
quand elles avaient, dès le début montré dans leurs propres études 
non publiées que les volontaires bien-portants devenaient dépen- 
dants après quelques semaines de traitement avec ce médicament”. 


Il est vraiment étonnant que les compagnies soient parvenues à 
réussir à ce point avec leurs tromperies et inquiétant que les psy- 
chiatres les aient crues. Les ISRS réduisent le nombre des récep- 
teurs de sérotonine du cerveau”! de sorte que lorsque le médicament 
est arrêté subitement, les patients se sentiront mal, tout comme un 
alcoolique ou bien un fumeur se sentiront mal quand ils n’ont plus 


accès à de l’alcool ou à des cigarettes. II en découle que peu im- 
portent les symptômes, il ne faut pas les interpréter comme s’ils 
signifiaient que le patient est toujours déprimé et en manque de 
traitement. Le pire argument que j’ai entendu est que les patients ne 
sont pas dépendants parce qu’ils ne requièrent pas des doses plus 
élevées. Si cela était vrai, les fumeurs ne sont pas dépendants à la 
nicotine parce qu’ils ne consomment pas plus de cigarettes ! Il est 
incroyable de voir les sornettes que les professeurs de psychiatrie 
m'ont racontées pour entretenir la capacité d’auto-aveuglement de 
leur spécialité. 

Le vrai risque de rechute de dépression d’un patient qui est en 
rémission est petit. Il est impossible de déterminer à quel point il est 
petit chez les patients traités avec des ISRS parce que ces médica- 
ments ont débalancé l’équilibre normal du cerveau. Par contre, il est 
clair que la plupart des symptômes qui surviennent après 
l’interruption brusque d’un ISRS ne sont pas des symptômes de 
dépression mais des symptômes de sevrage”. Même quand on tente 
le retrait progressif des ISRS après un traitement comportemental 
réussi de la panique et de l’agoraphobie, lesquelles n’ont rien à voir 
avec la dépression, près de la moitié des patients ont des symptômes 
de sevrage!" Malheureusement, des médecins entretenant de 
nombreuses relations d’affaires avec les fabricants de ces médica- 
ments sont prêts à soutenir la diffusion de ces fantasmes dans leurs 
recherches. Stuart Montgomery du Royaume-Uni est parmi les 
premiers qui semblent disposés à interpréter tout symptôme de 
sevrage comme une manifestation de rechute®* 10112 En 2003, une 
révision systématique, parue dans le Lancet, rapportait que 41 % 
des patients rechutaient quand ils continuaient avec un placebo par 
comparaison à 18% quand ils continuaient avec un médicament , 
mais il est incorrect d’interpréter les symptômes qui surviennent 
après l’interruption brusque d’un médicament comme signifiant une 
rechute. 


Nos concitoyens sont médicamentés à peu près au même ni- 
veau aujourd’hui qu’ils l’étaient il y a cinquante ans. La réduction 
de plus de 50 % de l’utilisation des benzodiazépines a été com- 
pensée par une augmentation du même ordre de grandeur de 
l’utilisation des ISRS (voir l'illustration 17.1)”. Les ISRS sont 
utilisés pour traiter plusieurs des mêmes maladies qu’on traitait 


avec les benzodiazépines et il me semble un peu trop commode que 
les psychiatres disent maintenant qu’une grande partie de ce qu’ils 
qualifiaient autrefois d’anxiété — quand il était encore correct 
d’utiliser les benzodiazépines — était en réalité de la dépression de 
sorte qu’ils peuvent maintenant utiliser des ISRS pour traiter les 
mêmes patients. Le changement du traitement des troubles anxieux 
des benzodiazépines aux ISRS est survenu en dépit de l’absence de 
toute preuve justifiant ce changement”?. 


Nous avons déjà vu pareille explosion d’indications douteuses 
pour les ISRS que nous avions déjà vues pour les benzodiazépines, 
et pour les barbituriques avant cela, bien que tous ces médicaments 
provoquent l’addiction”"””"%, Jusqu’en 2003, le régulateur britan- 
nique des médicaments a propagé le mensonge selon lequel les 
ISRS ne provoquent pas l’addiction alors que la même année, 
l'OMS a publié un rapport signalant que trois ISRS (le fluoxétine, le 
paroxétine et la sertraline) comptaient parmi les 30 premiers mé- 
dicaments dans la hiérarchie de tous les médicaments susceptibles 
de provoquer de la dépendance quon ait jamais rapportés”. 
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FIGURE 17.1 Les ventes totales d'inhibiteurs de La réabsorption des neurotrans- 
metteurs et des benzodiazépines et analogues des benzodiazépines de 1970 à 2007 
en doses définies par 1000 personnes par jour. 


18. INCITER LES ENFANTS AU SUICIDE AVEC DES 
PILULES DU BONHEUR 


ÉTUDE 329 DE GLAXO 


En 2001, GlaxoSmithKline publia une étude faite chez les enfants et 
les adolescents, letude 329'. Cette étude rapportait que le Paxil 
(Seroxat) était efficace avec de très légers effets secondaires, une 
étude faisant autorité et fréquemment citée, pas moins de 184 fois à 
compter de 2010, ce qui est remarquable. Toutefois, cette étude était 
frauduleuse. Nous le savons parce que le Procureur général de l’État 
de New York a poursuivi la compagnie en 2004 pour fraude répétée 
et persistante en cachant les effets nocifs du Paxil”, ce qui rendit 
publiques les archives de la compagnie comme partie du règlement 
à l’amiable. 

Glaxo a menti à ses vendeurs, leur disant que l’Étude 329 avait 
démontré une efficacité et une sécurité REMARQUABLES”, alors 
que la compagnie admettait dans ses documents internes que l’étude 
n’avait pas montré que le Paxil fut efficace. L’étude n’avait pas 
prouvé l’efficacité pour aucun des huit résultats mentionnés dans le 
protocole, mais elle avait trouvé des dommages potentiels. Ces faits 
incontestables ont été effacés par des manipulations élaborées des 
données de sorte que l’article qu’on publia, qui avait été rédigé par 
des rédacteurs anonymes, comptait 22 « auteurs » et finissait par 
rapporter des effets positifs”. Le triturage des données produisit 
quatre effets significatifs sur le plan statistique après des regrou- 
pements variés de ces données, et il était manifeste qu’on avait tenté 
toutes sortes de variations avant que les données crachent le mor- 
ceau. L'article ne contenait aucune trace de la manipulation ; en fait 
il annonçait d’une manière mensongère que les nouveaux résultats 
avaient été annoncés a priori. 


Pour les effets préjudiciables, les manipulations étaient encore 


plus grossières. Le rapport interne inédit qui devint accessible grâce 
au procès montrait qu’au moins huit enfants étaient devenus suici- 
daires en consommant du Paxil contre un seul avec le placebo. Cela 
était un effet sérieux et statistiquement significatif du Paxil 
(P=0.035). II survint 11 effets secondaires graves parmi 93 enfants 
traités au Paxil par comparaison à 2 parmi 87 enfants traités au 
placebo, ce qui était aussi significatif (P=0,01, mon calcul ; l’article 
ne dit pas que cette différence est significative sur le plan statis- 
tique). Ce qui signifie que pour chaque groupe de 10 enfants qu’on 
traite au Paxil plutôt qu’au placebo, il survient un effet secondaire 
indésirable grave (l’inverse de la différence de risque, 11/93 - 2/87, 
est 10). Pourtant le résumé de l’article se terminait de la manière 
suivante : 


« Conclusions : Le paroxétine est généralement bien toléré et 
se révèle efficace pour la dépression majeure chez les adolescents. » 


Une version préliminaire de l’article préparée pour le JAMA ne 
disait pas un mot des effets secondaires graves ! JAMA refusa 
l’article et des versions ultérieures mentionnaient que l’aggravation 
de la dépression, l’instabilité émotive, les céphalées et l’hostilité 
étaient tenues pour être liées ou possiblement liées au traitement. 
L'article publié fait mention des effets secondaires graves, mais 
seul le mal de tête d’un patient a été retenu par un des chercheurs du 
comme associé au traitement à la paroxétine. J’ai mes doutes à 
propos du fait que les médecins traitants de la recherche aient 
vraiment pris ces décisions. Compte tenu de ce que les effets se- 
condaires indésirables avaient signalé à la société et qu’ils sont 
apparus dans les premières versions de l’article, il est plus probable 
que ce soit les gens employés par Glaxo qui aient interprété les torts 
infligés par le médicament d’une manière aussi généreuse. Dans 
l’article publié, cinq cas d’idées et de comportements suicidaires 
furent présentés sous « l’instabilité émotive » et trois autres cas 
d’idées suicidaires et d’auto mutilation ont été classés sous « hos- 
pitalisation ». 


Au moins trois adolescents ont menacé ou tenté de se suicider 
mais on n’en parle pas dans l’article. Le premier auteur, Martin 
Keller, écrivit qu’ils ont été retirés de l’étude pour insuffisance de 
coopération”. D’autres problèmes n’apparaissaient pas non plus 
dans l’article. Pour l’un des adolescents suicidaires, le psychiatre 


traitant demanda à un des chercheurs de l’étude de lever 
l’aveuglement, ce qu’il refusa de faire bien que le protocole ait 
prévu une procédure pour le faire. Un autre adolescent « non coo- 
pérant » avala 82 comprimés de paracétamol, ce qui constitue une 
dose létale. Ce qui est très curieux, c’est qu’un autre adolescent fut 
recruté avec le même numéro que l’adolescent suicidaire, bien que 
cela devrait être impossible, mais peut-être que le nouveau patient 
consomma ce qui restait du médicament sous étude ? Cela soulève 
la possibilité embarrassante que quelques patients qui évoluaient 
mal aient été retirés de l’étude. Quand la FDA demanda à la com- 
pagnie de revoir les données, quatre cas additionnels d’intention 
d’automutilation, d’idéation suicidaire ou de tentative de suicide, 
tous dans le groupe de la paroxétine, s’ajoutèrent. 


Keller est tout un personnage. Il a facturé en double ses frais de 
voyage qui lui ont été remboursés tant par son université que par le 
commanditaire de l’étude. En outre, le ministère de la Santé mentale 
du Massachusetts avait payé au Département de psychiatrie de 
l’Université Browns, dirigé par Keller, des centaines de milliers de 
dollars pour financer de la recherche qu’on ne faisait pas. Keller 
recevait lui-même chaque année des centaines de milliers de dollars 
de sociétés pharmaceutiques, sommes qu’il ne déclarait pas. Une 
travailleuse sociale trouva dans un couloir un disque informatique 
qu elle ouvrit pour savoir à qui elle devrait le retourner. Elle comprit 
que des adolescents étaient identifiés comme s’ils avaient été re- 
crutés dans une étude, ce qui n’était pas vrai. Il appert que ces listes 
avaient été imaginées, ce qui était possible étant donné que la 
compagnie pharmaceutique offrait 25 000 dollars pour chaque 
adolescent vulnérable. Le président d’un chapitre de l’Alliance 
nationale pour les malades mentaux, censée être un organisme de 
défense des patients largement commanditée par la grande industrie 
pharmaceutique, donnait des conférences aux patients et à leurs 
parents, payés par l’industrie pharmaceutique, ce qu'il ne disait pas 
alors c’est que ses honoraires étaient blanchis”. 


Keller n’a jamais admis que quelque chose d’incorrect ait pris 
place dans sa manière de faire rapport de l’étude 329. Et ses indé- 
licatesses n’ont pas nui à sa carrière. Son département a encaissé 50 
millions de dollars en fonds de recherche et selon un porte-parole de 
l’Université: « Brown prend au sérieux l'intégrité de la recherche 


scientifique. La recherche du Dr Keller sur le Paxil était conforme 
aux normes de la recherche de Brown. » Eh bien ! Merci de nous 
faire savoir qu’avec de telles normes d’éthique, il ne faut surtout pas 
chercher un poste à l’Université Brown. 


Le rôle du périodique, Journal of the American Academy of 
Child and Adolescent Psychiatry, était tout aussi déplorable. Même 
quand on donna aux directeurs de la rédaction des preuves montrant 
que l’article trahissait les faits connus, ils refusèrent de transmettre 
ces faits à la communauté médicale et de rétracter l’article, sabotant 
ainsi leur statut scientifique et leur obligation déontologique envers 
les prescripteurs et leurs patients”. L’explication de la veulerie de ce 
périodique se trouverait peut-être dans la rémunération de son 
propriétaire. 

Ce qui a provoqué la plus grande protestation sociale est le fait 
que Glaxo ait fait la promotion de son médicament pour les enfants, 
bien quon ait fait la preuve de son impuissance chez eux et de son 
extrême danger, au point qu’il n’a pas été autorisé pour utilisation 
chez les enfants. Cette mise en marché illégale impliquait le fait de 
cacher les études montrant que le Paxil n’était pas efficace”. Un 
document corporatif montre que la société savait ce quelle faisait: 
« Il serait inacceptable sur le plan commercial d’inclure un énoncé 
signifiant que l’efficacité n’avait pas été démontrée puisque, ce 
faisant, il en découlerait un affaiblissement du profil du paroxétine. 
» 


Ce marketing sans scrupule se révéla efficace. De 1998 à 2001, 
cinq mullions de prescriptions furent écrites chaque année pour 
donner du Paxil et du Zoloft à des enfants et à des adolescents®. Il ne 
faut pas oublier que de véritables tragédies sont camouflées derrière 
les nombres et que des gens bien réels ont payé de leur vie les 
mensonges, les fraudes et les crimes des compagnies pharmaceu- 
tiques”: 

Matt Miller était malheureux. Venant de déménager dans un 

nouveau quartier et une nouvelle école, Matt se trouvait 

projeté dans un territoire inconnu où il ne disposait plus du 
soutien de ses vieux amis avec lesquels il avait grandi. Cet 
été-là, on prescrivit du Zoloft à Matt et on lui demanda 
d'appeler son médecin une semaine plus tard. Un dimanche 


soir, après avoir pris, sa septième pilule, Matt se rendit à sa 
chambre et plus précisément dans le garde-robe où se trou- 
vait un crochet juste un peu plus haut que sa propre taille. 
Matt se pendit, ayant dû lever ses jambes du plancher et les 
maintenir en l’air jusqu’à ce qu’il perde conscience. Il n’avait 
que treize ans. 


Jeremy Lown, un adolescent, souffrait du syndrome de la 
Tourette. Pour traiter ses épisodes de tics incontrôlables et ses crises 
de vociférations, son neurologue lui prescrivit du Prozac. Trois 
semaines après avoir commencé le médicament, 1l se pendit dans le 
boisé derrière son domicile”. 


Candace, une fillette de douze ans, s'était vu prescrire du Zoloft 
parce quelle souffrait d'anxiété. C’était une enfant heureuse qui 
n’avait jamais été déprimée et n’avait jamais eu d’idée suicidaire. 
Elle se pendit après quatre jours de traitement”. 

Le médecin de son enfant donna à Vicky Hartman un échan- 
tillon de Zoloft. Elle ne souffrait d’aucun trouble mental, mais elle 
avait mentionné avoir besoin d’un stimulant pour l’aider avec le 
stress. Peu après avoir commencé le médicament, elle fit feu sur son 
mari puis retourna l’arme contre elle®. 


Un homme se pendit après avoir pris du Prozac que son car- 
diologue lui avait prescrit pour une douleur thoracique tandis 
qu’une femme se suicida par balle après avoir pris du Prozac que 
son médecin de famille lui avait prescrit pour traiter une migraine. 


Justin Cheslek, un étudiant de vingt ans, avait du mal à dormir 
et son médecin lui prescrivit un somnifère Quelques jours plus 
tard, il signala à son médecin que le somnifère l’étourdissait et le « 
déprimait ». Le médecin lui donna du Paxil et Justin raconta à sa 
mère que le Paxil le faisait sentir mal, tendu et irritable, puis inca- 
pable de se tenir tranquille et de se concentrer. Deux semaines plus 
tard, le médecin lui donna un autre ISRS, l'Effexor (venlafaxine), 
qui le fit convulser après le premier comprimé. Justin continua de se 
sentir « Vraiment mal » et trois semaines après avoir consommé un 
premier comprimé de Paxil, 1l se pendit. Justin n’avait pas d’histoire 
de dépression et s’il n’avait pas utilisé le terme « déprimé », on ne 
lui aurait probablement pas prescrit de ISRS. Il n’avait que du mal à 
dormir. Pendant les jours précédant son décès, Justin décrivit la 


sensation de vouloir sauter en dehors de sa propre peau, un symp- 
tôme typique de l'akathisie, qui peut mener au suicide. 


En novembre 2010, Brennan, le fils de dix-huit ans de Nancy et 
Shaun McCartney, consulta le médecin de la famille pour un 
mauvais rhume”. Ce collégien extraverti a mentionné qu’il res- 
sentait de la tristesse pour avoir rompu avec une fille qu’il fré- 
quentait depuis trois mois. Il quitta le cabinet avec une prescription 
pour un antibiotique et un échantillon de Cipralex. Nancy exprima 
son inquiétude parce que Brennan n’avait pas d’histoire de dépres- 
sion, mais il l’assura que le médecin lui avait dit que le médicament 
l’aiderait. Le quatrième jour, Brennan semblait agité quand il quitta 
la maison et ne rentra pas. On trouva sa dépouille le jour suivant. Il 
s’était pendu dans un parc du voisinage. Nancy a voulu alerter les 
autres Canadiens à propos du Cipralex et présenta un signalement 
d’effet secondaire indésirable et, quand elle s’aperçut qu’il y avait 
une faute de frappe dans son document, elle appela l’organisme de 
surveillance pour qu’on corrige son document. Elle demanda aussi 
qu’on lui donne une copie corrigée mais on lui dit quelle devrait 
présenter une demande d’accès à l’information. Sept mois plus tard, 
n'importe qui recherchant Cipralex dans le répertoire MedEffect 
aurait trouvé 317 signalements comprenant cinq suicides, 12 tenta- 
tives de suicide et bien des références à des idées suicidaires mais 
pas le signalement de Nancy. Quand un journaliste qui écrivait un 
article sur cette tragédie demanda à Santé Canada pourquoi, un 
porte-parole répondit des semaines plus tard que le signalement se 
trouvait dans la base des données et lui fournit une capture d’écran. 
Toutefois, des recherches subséquentes utilisant les mêmes critères 
de recherche ne sont pas parvenues à le retrouver. C’est incroyable. 
Même les suicides qu’on a signalés aux autorités restent introu- 
vables dans leurs dossiers. 

Voici l'exemple vécu par une maman et montrant que la pu- 
blicité au grand public des médicaments ordonnancés, laquelle est 
permise aux États-Unis, peut tuer des bien portants qui n’ont pas 
besoin de ces médicaments ?: 


Il y a dix ans, Caitlin, ma pétillante adolescente revint de va- 
cances passées chez des parents américains, où les médica- 
ments ordonnancés sont largement annoncés ; elle avait vu 


une publicité sur un médicament antidépresseur appelé Pro- 
zac et elle voulait l'essayer. Elle se rendit chez l’omnipraticien 
du coin et il lui fallut huit minutes pour obtenir une prescrip- 
tion. Soixante-trois jours plus tard, pendant lesquels elle 
connut une descente prodigieuse dans un chaos sans précé- 
dent, comprenant des mouvements involontaires, des cau- 
chemars violents et de l’automutilation, elle se suicida par 
pendaison. 


LE CAMOUFLAGE DES SUICIDES ET DES TENTATIVES DE 
SUICIDE DANS LES ÉTUDES CLINIQUES 


Je vais explorer ici ce que sont les vrais risques de suicide et de 
suicidalité des ISRS. Ils sont certainement beaucoup plus grands 
que ce que nous ont dit les compagnies pharmaceutiques. David 
Healy a fait une étude comptant 20 volontaires, dont aucun ne 
présentait une histoire de dépression ou d’autre maladie mentale, et 
à sa stupéfaction, il s’en trouva deux pour devenir suicidaires une 
fois qu’ils eurent pris de la sertraline!*. L'une des deux était sur le 
point de quitter son domicile pour se tuer en se jetant devant un train 
ou une voiture quand un appel téléphonique lui sauva la vie. Les 
deux volontaires étaient toujours troublés plusieurs mois plus tard 
au point de s’interroger sérieusement sur la stabilité de leur per- 
sonnalité. Les études de Pfizer faites avec des volontaires en bonne 
santé ont montré des effets désastreux de même nature, mais 
presque toutes ces informations sont cachées dans les dossiers de la 
société? 

Les réviseurs de la FDA et des chercheurs indépendants ont 
trouvé que les grandes sociétés avaient caché les cas d’actes et 
d’idées suicidaires en les étiquetant sous « instabilité émotive!*". 
Toutefois, les dirigeants de la FDA ont supprimé cette information. 
Quand l’ofificier de la sécurité Andrew Mosholder en vint à la 
conclusion que les ISRS augmentent la suicidalité chez les adoles- 
cents, la FDA l’empêcha de présenter ses découvertes à une réunion 
du comité consultatif et supprima son rapport. Quand le rapport fit 
l’objet d’une fuite, la réaction de la FDA fut de mener une enquête 
criminelle sur la fuite! ®!?. 


D’autres problèmes se présentaient. Dans les données fournies 


par GlaxoSmithKline à la FDA à la fin des années 1980 et au début 
des années 1990, la compagnie avait inclus les tentatives de suicide 
survenues pendant la période de sevrage avant que les patients aient 
été randomisés aux résultats des groupes sous placebo des études 
mais ne l’avait pas fait pour les groupes sous paroxétine. Un psy- 
chiatre de Harvard, Joseph Glenmullen, qui avait étudié les docu- 
ments déposés pour les avocats dit qu’il était virtuellement impos- 
sible que Glaxo ait simplement mal interprété les données. Martin 
Brecher, le scientifique de la FDA qui avait révisé la sécurité de la 
paroxétine, dit que cette utilisation des données de la période de 
sevrage était injustifiée *. En effet, je pense que c’est frauduleux. 


David Healy a écrit en 2002 ° que, sur la foi des données qu’il 
avait obtenues de la FDA, trois des cinq tentatives de suicide du 
groupe sous placebo de l’étude de la sertraline*’ étaient survenues 
pendant le sevrage plutôt que pendant le traitement au placebo et 
que deux suicides et trois des six tentatives des groupes sous pla- 
cebo de l’étude de la sertraline”’ étaient aussi survenues pendant la 
période de sevrage. Pfizer et Glaxo*!"* n’ont pas contesté les ob- 
servations de Healy, mais Glaxo a, une fois de plus, donné un 
exemple éclairant du fait que ses mensonges sont complètement 
hors proportion”: 


L'analyse du « médicament » comparé au « vrai placebo » du 
Dr Healy n’est pas qu'’invalide sur le plan scientifique, elle est 
aussi trompeuse. Le trouble dépressif majeur est une maladie 
potentiellement très sérieuse associée à une morbidité subs- 
tantielle, à la mortalité, aux idées suicidaires, aux tentatives 
de suicide et aux suicides réussis. Les conclusions non fondées 
concernant l'utilisation et les risques des antidépresseurs, y 
compris la paroxétine, ne rendent pas services aux malades ni 
aux médecins. 


Alors, doit-on faire confiance aux gens qui camouflent déli- 
bérément les effets comme les suicides provoqués par leur médi- 
cament et qui cachent leurs études quand elles montrent qu’ils sont 
sans effet et qui tirent des milliards de leurs escroqueries, qui ne 
sont redevables qu’à leurs actionnaires et qui tentent néanmoins de 
nous convaincre que le bien-être des patients est leur souci pri- 
mordial ? Ou devrait-on plutôt se fier à un universitaire comme 


Healy dont c’est le travail de s’occuper du soin des patients ? 


Au moins trois compagnies, Glaxo, Lilly et Pfizer, ont ajouté 
des cas de suicide et de tentatives de suicide aux patients assignés au 
groupe sous placebo dans leurs études, en dépit du fait que ces 
tragédies ne sont pas survenues pendant que les patients étaient sous 
placébo!*"”##, Ces omissions peuvent être importantes pour les 
compagnies dans les cas de poursuites judiciaires. Par exemple, un 
homme traité à la paroxétine avait tué son épouse, sa fille et sa 
petite-fille avant de se suicider, mais Glaxo a soutenu que ses études 
n’avaient pas montré une augmentation du risque de suicide liée à la 
paroxétine”. 


La généralisation de l’inconduite scientifique a sérieusement 
entaché notre perception des avantages et des effets nocifs liés aux 
ISRS. À titre d'exemple, une révision systématique a montré en 
2004 que, lorsqu’on inclut les résultats des études non publiées, un 
profil risques/avantages favorable devient défavorable pour plu- 
sieurs des ISRS”’. Toujours en 2004, un chercheur a utilisé les 
rapports complets des études de Glaxo devenus disponibles sur 
Internet par suite d’un procès et trouvé dans sa méta-analyse que la 
paroxétine augmentait significativement les tendances suicidaires, 
rapport de cotes de 2,77 (intervalle de confiance à 95 %, 1,03 à 
7,41). Il a inclus trois études dont l’étude non publiée 377, qui 
n’avait pas montré que la paroxétine soit meilleure que le placebo 
(Glaxo avait énoncé dans un document interne « qu’il n’y avait 
aucun projet de publication lié à l’étude 377 »)#. Il a aussi inclus 
l’épouvantable étude 329. Il décrit qu’un garçon de 11 ans qui avait 
menacé de se faire du mal et qui avait été admis à l’hôpital avait été 
codé comme un cas de dépression exacerbée et qu’un garçon de 14 
ans qui s’était mutilé puis exprimait du désespoir et des idées pos- 
siblement suicidaires ce qui l’avait amené à l’hôpital, avait été codé 
comme un cas d’agression. 


On estime souvent que les ISRS n’augmentent le comporte- 
ment suicidaire que chez les gens de plus de 25 ans mais cela n’est 
pas correct. Une analyse de la FDA de 2006 portant sur 372 études 
des ISRS comportant un placebo et des médicaments analogues 
ayant recruté 100.000 patients a montré que jusqu’aux environs de 
40 ans, les médicaments augmentent le comportement suicidaire et 
qu’ils le réduisent chez les patients plus âgés (voir l’illustration 


18.1)”. Toutefois, comme on l’expliquera plus loin, c’est bien pire 
que cela. Une faiblesse importante de l’étude de la FDA est liée au 
fait que l’agence a demandé aux compagnies de répartir les effets 
secondaires indésirables potentiellement liés au suicide et de les 
faire parvenir à la FDA, laquelle n’a jamais vérifié si la répartition 
était valide et exhaustive. Nous savons déjà que les compagnies ont 
triché sans aucune honte en publiant les évènements liés au suicide. 
Pourquoi auraïent-elles mis fin à leurs tricheries alors qu elles sa- 
vaient que la FDA ne vérifiait pas ce qu elles faisaient ? En outre, la 
collecte des effets indésirables se limitait à la première journée 
suivant la fin du traitement alors que la cessation des ISRS aug- 
mente le risque de suicide pendant plusieurs jours, sinon plusieurs 
semaines. Cette politique a sérieusement sous-estimé les torts des 
ISRS. 


D’autres données montrent que la gigantesque étude de la FDA 
ne peut pas être fiable. Un document interne de Lilly datant de 1984 
signalait que l’agence allemande des médicaments avait décrit deux 
suicides et seize tentatives de suicide survenus dans un groupe de 
1427 patients traités à la fiuxétine dans des études cliniques malgré 
le fait que les patients à risque de suicide ont été écartés de ces 
études*?. Un mémo provenant de Lilly Allemagne faisait la liste de 
neuf suicides survenus parmi 6 993 patients traités à la fluoxétine 
dans ces études*!. Par comparaison, il n°y eut que cinq suicides dans 
l’analyse par la FDA de l’expérience de 52 960 patients traités avec 
des médicaments ISRS, c’est-à-dire un par 10 000 patients alors 
qu’on aurait attendu en trouver 74 et 68, respectivement, sur la foi 
des deux rapports de Lilly, c’est-à-dire 13 par 10 000 patients. 


Bien des suicides manquent dans l’analyse de la FDA. Dans 
une méta-analyse de 1995, cinq suicides étaient survenus parmi 2 
963 patients traités à la paroxétine”, pour un taux de 17 par 10 000 
patients. Cette méta-analyse a rapporté à tort, deux suicides sur- 
venus dans le groupe assigné au placebo alors que ces suicides sont 
survenus pendant la période de sevrage. Le régulateur des médi- 
caments du Royaume-Uni a été beaucoup plus soigneux que la FDA 
et ne s en est pas tenu à la seule recherche des termes liés au suicide 
dans les documents, mais s est aussi donné le mal de lire les rapports 
et les histoires de cas. Jls montraient que la paroxétine était nui- 
sible chez les adultes souffrant de dépression majeure. X y eut onze 


tentatives de suicides pour la paroxétine (3 455 patients) et seule- 
ment une pour le placebo (1978 patients), P = 0.058 pour la diffé- 
rence. Je me demande pourquoi on n a pas signalé de suicide 
puisqu'on aurait pu en attendre six pour le groupe traité à la pa- 
roxétine. 
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FIGURE 18.1 Méta-analyse par la FDA de 372 études contrôlées par placebo des ISRS 
et médicaments similaires, comprenant près de 100 00 patients. Les rapports de cotes 
pour comportement suicidaire sous médication par comparaison au placebo, par âge. 


Une méta-analyse effectuée en 2005 sur les données d’un 
rapport préparé par le régulateur du Royaume-Uni, a trouvé neuf 
suicides dans un groupe de 23 804 patients”, ou quatre par 10000. 
C’était un taux inhabituellement bas et l’on a montré que les com- 
pagnies sous-déclaraient le risque suicidaire”. D’autres bizarreries 
ont été observées. Les chercheurs ont trouvé que les automutilations 
non fatales et la suicidalité étaient sérieusement sous-déclarées par 
comparaison avec les suicides déclarés. 


Une méta-analyse effectuée en 2005 des études publiées 
comprenant 87 560 patients et réalisées par des chercheurs indé- 
pendants, incluait tous les groupes d’âge et a trouvé deux fois plus 
de tentatives de suicide chez les personnes traitées au médicament 
que chez celles traitées au placébo*. Pourtant, ils ont aussi trouvé 
que plusieurs tentatives de suicides manquaient, par exemple, en 


questionnant les chercheurs dont certains ont répondu que des ten- 
tatives de suicide n’avaient pas été déclarées alors que d’autres ont 
reconnu qu’ils ne les avaient même pas recherchées dans leurs 
études. D’autres problèmes liés à la conception des études étaient 
susceptibles de sous-estimer les tentatives de suicide, comme les 
événements survenant peu après la fin du traitement actif qui 
pourraient avoir été provoqués par le médicament mais qui n’ont 
pas été pris en compte. 


Il est manifeste que les suicides, la suicidalité et la violence 
provoqués par les ISRS sont grossièrement sous-estimés”” et nous 
en connaissons aussi les motifs. Premièrement, la fraude claire et 
nette. Ensuite, plusieurs événements liés au suicide ont été codés 
pour être autre chose. Troisièmement, l’industrie pharmaceutique a 
pris grand soin de préjuger ses études en ne recrutant que des par- 
ticipants à risque très bas de suicide. Quatrièmement, les compa- 
gnies ont encouragé les chercheurs à utiliser des benzodiazépines en 
plus des médicaments étudiés ce qui a atténué certaines des réac- 
tions violentes qui seraient autrement survenues. Cinquièmement, 
certaines études comportent des périodes d’introduction au médi- 
cament actif et les participants qui ne le tolèrent pas ne sont pas 
retenus pour la randomisation, ce qui frise l’inconduite scientifique 
puisqu'elle minimise artificiellement l’occurrence de la suicidalité. 
Sixièmement, et c’est peut-être la pire de toutes les erreurs systé- 
matiques, les événements survenant tôt après qu’on eut mis fin au 
traitement actif, par exemple, parce que les patients se sentaient très 
mal, pourraient fort bien avoir été des événements suicidaires pro- 
voqués par le médicament, mais on ne les enregistre pas. Septiè- 
mement, bien des études restent enfouies dans les archives des 
compagnies et ce ne sont pas les plus favorables. 


Compte tenu de ce que je viens de décrire, et des faits rapportés 
un peu plus tôt, à savoir que les femmes d’âge moyen qui prennent 
de la duloxétine pour incontinence urinaire ont un taux de tentative 
de suicide qui est plus du double de celui des femmes du même âge, 
ma propre position sur tout cela est la suivante : 


Les ISRS augmentent probablement le risque de suicide à tout 
âge. 


Ces médicaments sont immensément nuisibles. 


LE RAJEUNISSEMENT OÙ CITALOPRAM PAR LUNDBECK 


Lundbeck a lancé le citalopram (Cipramil ou Celexa) en 1989. Il 
devint l’un des ISRS le plus largement utilisés et procura à la 
compagnie la plus grande partie de son revenu. C’était là une si- 
tuation périlleuse, mais Lundbeck fut chanceuse. Le citalopram est 
un stéréo-isomère comprenant deux parties qui sont des images en 
miroir l’une de l’autre, une seule des deux étant cependant active. 


Lundbeck breveta la moitié active avant qu’arrive à terme son 
vieux brevet et appela le médicament rajeuni, escitalopram (Ci- 
pralex ou Lexapro) quelle lança en 2002. 


Quand le brevet du citalopram vint à expiration, des génériques 
du Cipramil apparurent sur le marché à des prix très inférieurs, mais 
le prix du Cipralex continua à être très élevé. Quand j’ai vérifié les 
prix danois en 2009, le Cipralex coûtait 19 fois plus cher par dose 
quotidienne que le Cipramil. Cette énorme différence de prix aurait 
dû décourager les médecins de recourir au Cipralex mais ce ne fut 
pas le cas. Les ventes du Cipralex étaient six fois plus élevées en 
termes monétaires que les ventes du citalopram tant dans les hôpi- 
taux que dans les soins ambulatoires. J’ai calculé que si tous les 
patients avaient reçu le citalopram le moins cher à la place du Ci- 
pralex ou d’autres ISRS, les contribuables danois auraient pu 
épargner aux environs de 30 millions d’euros par année, ou 87 % de 
la somme totale dépensée en ISRS. 


Comment se peut-il que les médecins soient aussi indifférents 
au trésor public auquel nous contribuons tous et pourquoi cela 
peut-il continuer d’une année à l’autre ? La vieille recette mélan- 
geant l’argent à la recherche publicisée semble infaillible. Une 
psychiatre a décrit d’une manière éclatante que quand Lundbeck 
lança le Cipralex en 20072, la plupart des psychiatres danois (elle a 
bien dit la plupart, même s’il y a plus d’un millier de psychiatres au 
Danemark) ont été invités à une rencontre à Paris. Cette rencontre 
semble avoir été très plaisante, avec des conférenciers très coûteux — 
provenant évidemment tous de « l’écurie » de Lundbeck — hôtel 
luxueux et cuisine de gourmets. Un soit-disant voyage de « vendus 
». Sous influence ? Non, bien sûr que non, un médecin n’est pas 
influençable, n’est-ce pas”? 


Quand le brevet du Cipramil vint à expiration, Jack M Gorman 


publia un article dans un supplément spécial du CNS Spectrums, un 
périodique neuropsychiatrique dont il est le rédacteur en chef” 
L'article concluait que l’escitalopram peut commencer à agir plus 
rapidement et avoir un effet général plus puissant que le citalo- 
pram”. Gorman était un consultant à la solde de Forest qui faisait la 
mise en marché des deux médicaments en Amérique du Nord et 
Forest a payé Medworks Media, l’éditeur du CNS Spectrums, pour 
imprimer l’article. Au même moment, Medical Letter, un bulletin 
pharmaceutique indépendant et sans publicité, avait aussi révisé les 
deux médicaments et n’avait pas trouvé de différence entre les 
deux . 


Lors d’une occasion où l’on m’avait invité à donné une con- 
férence aux psychiatres danois, j’avais exprimé mon doute qu’un 
médicament puisse être meilleur que lui-même à une personne 
assise près de moi à la table du repas. Elle était chimiste au service 
de Lundbeck et n’était pas d’accord avec moi. Elle m’envoya une 
copie de l’article de Gorman dans lequel on disait en page 2 : « 
Gracieuseté d’une subvention pour fins éducatives sans restriction 
de Forest Pharmaceuticals Inc. » Ah non ! Je pensais que je 
n’accepterais jamais une subvention pour fin d’éducation sans res- 
triction d’une société pharmaceutique, fût-ce sous forme d’un ar- 
ticle réimprimé, mais voilà que j’en avais une. Les trois auteurs 
travaillaient pour Forest, Gorman à titre de consultant et les deux 
autres pour la compagnie. L’article était une méta-analyse de trois 
études comparant les deux médicaments avec un placebo. 


Que suis-je sensé faire d’un article publié dans un supplément 
commandité d’un périodique dont le rédacteur en chef est une 
personne aussi à la solde de la compagnie ? Rien, je dirais. On ne 
peut pas faire confiance à l’industrie pharmaceutique et un article 
publié dans ces conditions n’est rien d’autre qu’une publicité. Il 
existe tellement de manières de manipuler une étude et dans le cas 
des études sur les ISRS, la manière avec laquelle le statisticien gère 
les perdus de vue et les autres données manquantes est particuliè- 
rement critique”. En outre, Lundbeck se trouvait dans une situation 
désespérée. Il en découle que je ne croirai rien tant que je n’aurai 
pas eu accès aux données primaires pour les analyser moi-même. 


Maïs il n est pas nécessaire de se donner tout ce mal. Ce que 
Forest à publié, ce sont de petites différences entre les deux médi- 


caments et entre les médicaments actifs et le placebo (voir 
l'illustration 18.2). Après huit semaines, la différence entre les deux 
médicaments était de 1 sur une échelle allant de 0 à 60 et la diffé- 
rence entre les médicaments actifs et le placebo était de 3. Il va de 
soi qu’une différence de 1 sur une échelle comportant 60 degrés ne 
saurait avoir de l’importance pour les patients. De plus, comme on 
l’a expliqué au chapitre 4, il ne faut pas grande tricherie avec le 
double insu pour trouver une différence de 3 entre les médicaments 
actifs et le placebo, même quand les médicaments n’ont aucun effet 
sur la dépression. Il n’existe donc aucune bonne raison pour utiliser 
un médicament qui coûte 19 fois plus cher que lui-même. 
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FIGURE 18.2 Évolution du score MDRS entre Le départ et une période 

de huit semaines; l'échelle du score comprend les valeurs © à 60. 

NdT: MADRS Signifie échelle de gradation de La dépression de Montgomery-Asberg 
(Montgomery-Asberg Depression Rating Scale) 


La responsabilité officielle de l’Institut danois pour le traite- 
ment médicamenteux rationnel, lequel est financé par le gouver- 
nement, est d’informer les médecins du Danemark au sujet des 
médicaments d’une manière fondée sur les preuves disponibles. En 
2002, l’Institut révisa la documentation clinique pour le médica- 
ment d’imitation escitalopram et informa les médecins danois qu’il 


ne comportait pas davantage manifeste sur l’ancien médicament qui 
contenait le même ingrédient actif”. Lundbeck déplora fortement 
cet énoncé dans la presse et soutint qu’il ne relevait pas de la 
compétence de l’Institut de prononcer des jugements susceptibles 
d’affecter la compétition internationale et de nuire aux exportations 
de médicaments danois”. 


Bien que les recommandations concernant les nouveaux mé- 
dicaments relèvent parfaitement de la compétence de l’Institut, peu 
importent les conséquences pour les exportations des médicaments, 
l’Institut fut réprimandé par le ministre de la Santé, ce qu’il refusa 
de commenter quand un journaliste en fit la demande, pour des 
motifs qu’il est facile de comprendre. L’industrie pharmaceutique 
du Danemark s’emploie depuis des années à obtenir l’appui poli- 
tique pour fermer l’Institut, qui est une épine à son pied puisqu’il 
réduit les ventes de médicaments dispendieux, mais elle n’y est pas 
encore parvenue. 


Il semble que notre très réputé Institut gouvernemental n’aurait 
le droit de dire la vérité qu’à propos des médicaments que nous 
importons et non à-propos de ceux que nous exportons. Il s’agit là 
d’une position indéfendable qui montre que les principes ne valent 
qu'à la condition de ne pas coûter trop cher. 


Deux ans après ces évènements, l’Institut annonça que 1 esci- 
talopram était meilleur que le citalopram et pourrait être essayé 
quand l’effet du citalopram n’était pas satisfaisant*”. L'Institut a dû 
se hisser sur ses orteils pour trouver la manière politiquement ac- 
ceptable de se prononcer. Son information aux médecins dit 
maintenant qu’ils devraient habituellement choisir le moins coûteux 
des ISRS puisqu'il n’y a pas de différence importante entre ces 
médicaments. À propos de l’escitalopram, l’Institut a énoncé ce qui 
suit : « Deux études ont montré que l’effet de l’escitalopram sur- 
vient un peu plus vite que celui de la venlafaxine et du citalopram, 
mais avec le même effet maximal » et « Dans une seule étude, il 
s’est avéré possible dans une analyse de sous-groupe que 
l’escitalopram puisse être un peu mieux dans la dépression grave 
que la venlafaxine et le citalopram. » 


J’ai bien rigolé quand j’ai vu les quatre références données en 
appui à ces déclarations. Le papier est reconnaissant comme on dit : 


il ne proteste jamais, peu importe ce qu’on écrit sur lui. Un des 
auteurs universitaires était Stuart Montgomery, qui avait caché qu’il 
avait travaillé pour Pfizer, l’aidant à obtenir l’approbation de la 
sertraline en même temps qu’il travaillait pour le régulateur des 
médicaments du Royaume-Uni qui avait approuvé le médicament 
(voir le chapitre 10). J’ai rigolé encore quand une employée de 
l’Institut fut interviewée pour les nouvelles télévisées. Elle s’est 
trouvée talonnée par le journaliste qui lui demandait si elle pouvait 
imaginer une situation dans laquelle 1l pourrait se révéler avanta- 
geux que le médicament agisse plus rapidement. Oui, répondit-elle, 
quand une patiente s’apprête à sauter par la fenêtre ! Elle a appris à 
la dure comment se comporter avec la presse. Les plaisanteries ne 
passent pas aux nouvelles, particulièrement quand des patients sont 
en cause. C’était doublement ironique puisqu'on n’a jamais dé- 
montré que les ISRS réduisent le risque du suicide : ils semblent 
plutôt l’augmenter (voir plus haut). 


Quatre révisions indépendantes des preuves disponibles, par la 
FDA, le groupe conseil américain Micromedex, le Conseil médical 
de Stockholm et l’Institut du Danemark, ont conclu que 
l’escitalopram n’offre aucun avantage significatif sur son prédé- 
cesseur"”. La révision Cochrane de l’escitalopram dit qu’il est 
meilleur que le citalopram mais met en garde au sujet de cette 
conclusion en raison de la possibilité d’un préjugé de comman- 
dite. Les études ont été menées par Lundbeck et nombreuses sont 
les études d’antidépresseurs qui ne paraissent jamais parce quelles 
ne sont pas positives. De plus, la déclaration des résultats des études 
retenues était souvent ambiguë ou incomplète. Les analyses réali- 
sées par des gens désintéressés qui ont eu accès aux données pri- 
maires, comme les scientifiques travaillant pour les agences de 
régulation ont trouvé à répétition qu’il n’existe pas de différences 
importantes des avantages n1 des effets nocifs entre les ISRS alors 
que ce qui est publié est sérieusement trompeur””"?*?. Des révisions 
exhaustives effectuées par d’autres chercheurs n’ont pas réussi, 
elles non plus, à trouver des différences importantes”. 


En 2003, Lundbeck a enfreint le code de conduite de l’industrie 
britannique dans sa publicité”', La compagnie a contrevenu au code 
à cinq reprises, notamment en prétendant que « le Cipralex est s1- 
gnificativement plus efficace que le Cipramil pour le traitement de 


la dépression ». La compagnie a aussi imputé des effets secondaires 
indésirables au citalopram dans sa documentation sur l’escitalo- 
pram qui n’étaient pas mentionnés dans le matériel promotionnel du 
citalopram. Ce qui confirme l’adage selon lequel est surprenante la 
vitesse à laquelle un bon médicament devient un mauvais médi- 
cament quand apparaît un médicament plus coûteux. La campagne 
publicitaire du Royaume-Uni fut intensive et très efficace puisque 
l’escitalopram agrandit sa part du marché. 


Le PDG de Lundbeck, Erik Sprunk-Jansen a pris sa retraite en 
2003 et lancé une société vendant de l’herboristerie médicale. Un 
des produits est Masculine qui « épice votre vie amoureuse » et dont 
on dit qu’il procure un supplément d’énergie qui renforce le désir et 
la circulation sanguine 7, le jargon typique de la promotion des 
médecines alternatives. Il ne semble pas que ce que le colporteur de 
médicament vend soit important, du moment qu’il vend quelque 
chose. 


En 2011, nous avons demandé à Lundbeck des études non 
publiées sur ses antidépresseurs, dont nous avions besoin pour notre 
recherche sur la suicidalité mais on nous répondit que la compagnie, 
en principe, ne distribue pas la documentation clinique constituant 
le fondement de l’autorisation de mise en marché. La même année, 
le nouveau PDG de Lundbeck, UIf Wiinberg, nia dans une entrevue 
que l’augmentation des évènements suicidaires liés aux pilules du 
bonheur chez les enfants et les adolescents signifie que ces médi- 
caments augmentent le risque de suicide”. Il déclara même que le 
traitement de la dépression chez les enfants et les adolescents, réduit 
le risque de suicide, en contradiction avec l’étiquetage avertissant 
que les médicaments peuvent augmenter le risque de suicide. 
Pourquoi n’importe quel médecin croirait-il ce que leur racontent 
les compagnies pharmaceutiques ? 


Les événements survenant en Amérique étaient elles aussi in- 
téressantes. En 2001, Forest, le partenaire américain de Lundbeck 
avait réalisé une étude du citalopram (Celexa) pour traiter le trouble 
du magasinage compulsif (je ne plaisante pas) et l’émission Good 
Moming America avait dit aux téléspectateurs que cette nouvelle 
maladie pouvait affecter jusqu’à 20 millions d’ Américains dont 90 
% étaient des femmes”. Gorman participa à titre d'expert à 
l’émission et affirma que 80 % des acheteurs compulsifs avaient 


réduit leurs achats sous Celexa. La tempête médiatique qui 
s’ensuivit contraignit l’APA à déclarer qu’il n’était pas question 
d’ajouter pareil trouble au DSM. 

En 2010, le ministère de la Justice des États-Unis annonça que 
Forest avait plaidé coupable à des accusations d’obstruction de la 
justice et de promotion illégale du citalopram (Celexa) et de 
l’escitalopram (Lexapro) pour le traitement des enfants et des ado- 
lescents souffrant de dépression”. Forest accepta de payer plus de 
313 millions de dollars pour régler la responsabilité criminelle et 
civile liée à cette affaire et eut à faire face à de nombreuses pour- 
suites intentées par les parents d’enfants qui s’étaient suicidés ou 
avaient tenté de le faire”. Il y avait aussi des accusations alléguant 
que la compagnie avait lancé des études de familiarisation, les- 
quelles étaient des entreprises de marketing pour promouvoir 
l’utilisation de ces médicaments. Deux lanceurs d’alerte allaient 
encaisser environ 14 millions de dollars et Forest a signé un enga- 
gement d’intégrité corporative””"”?. Six ans plus tôt, un cadre supé- 
rieur de Forest avait témoigné au Congrès que l’entreprise respectait 
la loi et n’avait pas fait la promotion du Celexa et du Lexapro aux 
enfants, bien que Forest avait violé la loi en faisant exactement 
cela”. 


Le gouvernement a mentionné que Forest avait fait la publicité 
et mis en circulation les résultats favorables d’une étude à double 
insu et contrôlée avec placebo, réalisée par Forest en 2004 et portant 
sur l'utilisation du Celexa chez les adolescents alors qu’au même 
moment, elle avait négligé de discuter les résultats défavorables 
d’une autre étude contemporaine de Lundbeck, elle aussi à double 
insu et contrôlée au placebo sur l’utilisation du Celexa chez les 
adolescents, étude terminée en 2002 en Europe dont la seule men- 
tion se trouvait dans un manuel rédigé en danois, dans une ligne 
d’un tableau”. Pendant trois années, les dirigeants de Forest avaient 
caché ces résultats au personnel de la compagnie et aux chercheurs 
externes qui avaient publié des résultats sur le Celexa et l’existence 
de l’étude de Lundbeck fut révélée au public quand le New York 
Times publia un article à son sujet. Ce n’est qu a partir de ce mo- 
ment que Forest reconnut l’étude aussi bien qu’une autre étude 
précédente qui n’avait pas, elle non plus, trouvé aucun avantage du 
Lexapro pour traiter la dépression chez les enfants”? 


L’excuse officielle de Forest pour n’avoir pas fait mention de 
ces études aux résultats défavorables était « qu’il n’existait aucune 
référence publique permettant aux auteurs de les réviser” ». Mais 
les fabricants de médicaments font souvent l’annonce des résultats 
favorables d’études sans attendre que les études soient publiées, par 
exemple Forest avait publié un communiqué de presse soulignant 
les résultats favorables de l’étude Celexa en 2001, peu de temps 
après la clôture de l’étude. 


Forest comptait 19 000 membres de comités consultatifs et 
eut recours à des paiements illégaux pour inciter les médecins et 
d’autres à prescrire le Celexa et le Lexapro, paiements comprenant 
des versements d’argent comptant déguisés en subventions, en 
honoraires de consultation, en repas dispendieux et en divertisse- 
ments somptuaires. À une occasion, Forest a payé cinq cents dollars 
à des médecins pour dîner dans l’un des restaurants les plus chers de 
Manhattan et les a appelés consultants — pour la soirée semble-t-il”. 
Des responsables du Vermont ont trouvé que les paiements de Fo- 
rest aux médecins en 2008 n'étaient dépassés que par ceux d'Eli 
Lilly, de Pfizer, de Novartis et de Merck, sociétés dont les ventes 
annuelles sont de cinq à dix fois plus élevées que celles de Forest‘! 


Quelle fut la réaction de Lundbeck à ces crimes ? « Nous sa- 
vons que Forest est une société décente et éthiquement responsable 
et nous sommes donc certains qu’il s’agit là d’une erreur isolée. » 
Peut-être que cette confiance en l’éthique d’affaires de Forest était 
liée au fait que Lexapro s’est vendu à la hauteur de 2,3 milliards de 
dollars en 2008°?. 


De toute façon, nous en savons plus à propos de la signification 
« d’être une firme décente et éthiquement responsable ». En 2009, le 
Sénat des États-Unis a rendu publics les documents qu’il avait 
exigés de Forest°'. Ils commencent par dire que Forest affirmera 
que Lexapro offre une efficacité supérieure et une meilleure tolé- 
rance que tous les ISRS, ce qui est pure foutaise. 


On nous dit aussi que le marché des antidépresseurs est le 
secteur le plus lourdement commercialisé de l’industrie pharma- 
ceutique et que les ventes reflètent l’effort promotionnel. Forest fera 
préparer des articles par des rédacteurs anonymes à l’intention des « 
meneurs d’opinion », ce qui permettra « d’uniformiser les messages 


du Lexapro » et aura recours aux meneurs d’opinion dans des 
symposiums commandités qui feront l’objet de publication dans des 
suppléments de périodiques médicaux pour « aider la diffusion des 
données pertinentes au Lexapro et des messages pour des auditoires 
bien ciblés ». 


Les meneurs d’opinion, les conseillers et les chercheurs du 
Lexapro seront tenus informés par des envois postaux mensuels et 
Forest recourra aux services des consultants, des meneurs d’opinion 
et des conseillers pour obtenir de la rétroaction critique et des re- 
commandations relatives aux « stratégies et aux tactiques éduca- 
tives et promotionnelles ». Forest a recruté environ 2 000 psy- 
chiatres et médecins de pratique générale quelle a entraînés pour 
agir comme « professeurs pour le programme du bureau des con- 
férenciers du Lexapro ». Il était obligatoire pour les conférenciers 
d’utiliser les jeux de diapositives préparés par Forest. 


Les documents présentaient les détails d’un immense pro- 
gramme d’études de phase IV (des études de familiarisation 
semble-t-il) et décrivaient que les subventions de chercheurs cou- 
vriraint les coûts « des études de phase IV lancées par les meneurs 
d’opinion sur le Lexapro ». Les résultats de toutes ces études sem- 
blent avoir été arrêtés d’avance, avant même que les études aient été 
lancées, puisque les messages étaient identifiés pour chaque étude : 


+ L’escitalopram a le plus faible potentiel d’interaction avec 
d’autres médicaments; 


+ L’escitalopram a un excellent profil de dosage ; 


+ L’escitalopram constitue une nouvelle génération plus sé- 
lective et/ou plus puissante d’ISRS ; 


+ L’escitalopram est un premier traitement efficace pour la 
dépression; 
+ L’escitalopram a un profil favorable d’effets secondaires ; 


+ L’escitalopram a des profils améliorés d’effets secondaires, 
d’interaction médicamenteuse et de sécurité résultant du re- 
trait de la partie inactive, l’énantiomère R; 


* Lescitalopram est un perfectionnement du citalopram en 
termes d’effet antidépresseur et de tolérance. 


Forest a accordé des « subventions sans restrictions » aux so- 


ciétés professionnelles, par exemple l’Association américaine de 
psychiatrie, pour quelles puissent préparer des consignes de « pra- 
tique raisonnable ». Cela signifie « améliorer le pourcentage des 
patients qui adhèrent à la durée complète du traitement ». Forest 
devint un commanditaire corporatif de l’ American College of Phy- 
siClans, « Ce qui procure des perspectives de marketing » et cet 
organisme fut aussi mis à contribution pour la préparation de con- 
signes de pratique raisonnable. 


J’ai toujours la nausée. La corruption de la médecine univer- 
sitaire est totale, résultant en torts immenses pour les patients qui ne 
peuvent plus arrêter le médicament une fois qu’ils ont adhéré à la 
durée complète du traitement. Bref, il s’agit là « d’une firme décente 
et responsable sur le plan de l’éthique” » nest-ce pas ? 


LES MÉDICAMENTS ANTIPSYCHOTIQUES 


Les antipsychotiques sont des médicaments dangereux qu’on ne 
doit utiliser que pour un motif impératif, de préférence pour un 
traitement de courte durée et à faible dose parce que ces médica- 
ments provoquent des lésions graves et permanentes du cerveau. 
Comme on l’a déjà expliqué, même la plupart des patients souffrant 
de schizophrénie peuvent éviter ces médicaments et il en résulte de 
bien meilleurs résultats à long terme que quand on les traite, tout en 
évitant des coûts considérables”. 


Les antipsychotiques augmentent substantiellement le risque 
de mourir par une variété de mécanismes comprenant le suicide, les 
arythmies cardiaques, le diabète et des gains de poids importants”. 


Les compagnies pharmaceutiques ont causé des torts considé- 
rables en raison de leur promotion élargie, illégale et très agressive 
de l’utilisation hors indication de ces médicaments (voir le chapitre 
3). L'utilisation légale a aussi augmenté, notamment chez les en- 
fants, l’utilisation a augmenté par 8 entre 1993-1998 et 2005-2009 
et elle a doublé chez les adultes ®?. 


L'histoire des antipsychotiques a bien des similitudes avec 
celle des ISRS. La recherche clinique ne cherchait pas à clarifier le 
rôle de ces nouveaux médicaments pour les cliniciens et leurs pa- 
tients, mais était, elle était poussée par une stratégie de marketing 
vantant les nouveaux médicaments, même si de grandes études 


indépendantes financées par les gouvernements avaient trouvé 
qu’ils n’étaient pas meilleurs que les anciens médicaments *% (voir 
aussi le chapitre 9). Une étude de 498 patients souffrant d’un pre- 
mier épisode de schizophrénie n’a pas trouvé de différence des taux 
d’interruption de traitement entre quatre nouveaux médicaments et 
l’halopéridol®. Le taux d’interruption est un indice valide puisqu'il 
combine tant la perception des avantages que celle des effets nocifs 
des médicaments. L’étude a été financée par trois sociétés phar- 
maceutiques, mais on les a tenues loin de la réalisation de l’étude. 


Les antipsychotiques sont le traitement habituel pour le trouble 
bipolaire, une maladie principalement iatrogénique causée par les 
ISRS et les médicaments pour le TDAH et on les utilise aussi pour 
la dépression quand le traitement aux antidépresseurs ne suffit pas. 
Nous voyons maintenant des publicités, par exemple pour Astra- 
Zeneca, sur le traitement combiné pour la dépression et 1l existe 
même des préparations qui combinent les médicaments dans un 
même comprimé, par exemple Symbyax de Lilly contenant du 
Prozac (fluoxétine) et du Zyprexa (olanzapine)*, deux des pires 
médicaments antipsychotiques qu’on ait inventés. 


Comme pour les ISRS, plusieurs études distortionnées sou- 
tiennent les antipsychotiques pour le traitement de virtuellement 
n’importe quoi. En 2011, une étude d’AstraZeneca voulant vérifier 
si la quétiapine pourrait prévenir l’apparition de la psychose chez 
des gens aussi jeunes que 15 ans « à risque » de psychose a été 
arrêtée à la suite des protestations selon lesquelles elle violait 
l’éthique®. Il n°y a pas de bonne raison de croire que ces médica- 
ments peuvent prévenir la psychose, en fait, 1ls provoquent la psy- 
chose à long terme (voir plus haut”!) et la plupart des gens « à risque 
» n'auraient jamais présenté de psychose. 


Une méta-analyse de 2009, portant sur 150 études cumulant 21 
533 patients a montré que les psychiatres avaient été dupés depuis 
20 ans”, L'industrie pharmaceutique avait inventé des termes 
faciles à retenir mais entièrement trompeurs tels que « antipsycho- 
tiques de seconde génération » et « antipsychotiques atypiques », 
mais il n’y a rien de spécial à propos de ces nouveaux médicaments 
et, comme ils sont très hétérogènes, il est erroné de les diviser en 
deux classes. 


Il est remarquable qu’il ait été possible de montrer dans une 
méta-analyse d’études publiées que les nouveaux médicaments ne 
sont pas meilleurs que les anciens, vu que la documentation de la 
recherche est si imparfaite. L’halopéridol est le médicament de 
comparaison de la plupart des études et leur mise en œuvre est 
souvent défectueuse, en utilisant des doses trop fortes ou en aug- 
mentant trop rapidement les doses d’halopéridol et d’autres médi- 
caments plus anciens, menant à la conclusion erronée que le nou- 
veau médicament est aussi efficace mais bien mieux toléré ®. Une 
analyse de 2 000 études sur la schizophrénie a révélé une zone 
sinistrée de recherche de piètre qualité qui ne s’est même pas amé- 
liorée avec le temps, comptant pas moins de 640 instruments dif- 
férents pour mesurer les résultats ; 369 de ces échelles bricolées 
n’ont servi qu’une seule fois” ! 


Comme on pouvait s’y attendre, un mémorandum interne de 
Pfizer montre que les distorsions ont été introduites d’une manière 
délibérée :”° 

Si nous devons augmenter le dosage du dothiépine de 75 mg à 
100 mg, il nous faut le faire après une semaine plutôt que deux, ce 
qui provoquera un taux élevé d’abandons sur le dothiépine en raison 
des effets secondaires. Après deux semaines, les patients ont appris 
à vivre avec les effets secondaires. 


LE ZYPREXA, UN AUTRE MÉDICAMENT HORRIBLE D’ELI LILLY 
TRANSFORMÉ EN GRAND SUCCÈS 


Les tromperies ont fonctionné, comme toujours. Tout le monde 
désire un médicament « moderne » peut importe ce que cela signifie 
et cette mauvaise habitude se révèle extrêmement coûteuse, même 
quand le médicament « moderne » n’est rien d'autre qu’un ancien 
médicament qu’on a travesti. L’olanzapine était une vieille subs- 
tance et son brevet arrivait à expiration mais Lilly obtint un nouveau 
brevet en montrant quelle augmentait moins le cholestérol chez le 
chien qu’un autre médicament qui n'a jamais été autorisé”? ! C'était 
totalement ridicule et, en fait, l’olanzapine augmente le cholestérol 
plus que la plupart des autres médicaments. On aurait donc pu la 
mettre en marché comme médicament pour augmenter le choles- 
térol mais cela n’aurait pas fait du Zyprexa le grand succès assorti 


de ventes annuelles d’environ 5 milliards de dollars pendant plus 
d’une décennie”. 

Une révision Cochrane de 2005 a signalé que la plus grosse 
étude sur l’olanzapine avait fait l’objet de 142 publications sous 
formes d’articles et de résumés de conférences”. Je ne plaisante 
pas, il s’agissait de la même étude dans 142 publications. Ce 
bombardement de saturation comprenait aussi des activités crimi- 
nelles (voir le chapitre 3) et le marketing agressif fit du Zyprexa le 
médicament antipsychotique le plus utilisé dans le monde entier 
bien qu’il ne soit pas meilleur que des médicaments beaucoup 
moins coûteux. En 2005, le Zyprexa était le médicament le plus 
vendu de Lilly pour des recettes de 4,2 milliards de dollars”. 


L’argent, le marketing et les mensonges ont assuré que les 
médecins n’utilisent pas les médicaments plus anciens et moins 
coûteux. En 20072, les ventes du Zyprexa étaient 54 fois plus élevées 
que celles de l’halopéridol au Danemark, totalisant un étourdissant 
30 millions de dollars, bien que notre pays soit très petit. Il n’y avait 
aucune excuse pour cela. Deux ans auparavant, une méta-analyse 
publiée dans le BMJ avait conclu que les « nouveaux médicaments 
n’avaient aucun avantage qui justifie leur emploi en première 
ligne” ». 

La dernière fois que j’ai vérifié le prix du Zyprexa, il coûtait 
sept fois plus cher que l’halopéridol. Il est irresponsable de gaspiller 
autant d’argent et les organismes de défense des patients y sont pour 
quelque chose. Ils ne connaissent que ce que les compagnies de 
médicaments veulent bien leur dire ou ce que les psychiatres leur 
racontent, ce qui revient au même, puisque les psychiatres ne con- 
naissent généralement que ce que les compagnies leur racontent. 
Pas surprenant dans ces circonstances qu’en 2001, la présidente 
d’un organisme de patients psychiatriques qualifie d’incompatible 
avec l’éthique le fait que les psychiatres danois soient si lents à 
utiliser les nouveaux antipsychotiques comme le Zyprexa et le 
Risperdal (rispéridone)”. Un chercheur a expliqué que plusieurs 
patients traités au Zyprexa augmentaient leur poids de 15 à 25 kgen 
quelques mois, ce qui entraînait un risque de diabète et que 
l’augmentation du cholestérol était fréquente. Il ajouta des com- 
mentaires sur les effets secondaires du Risperdal et dit que le motif 
expliquant que la présidente souhaite une plus grande utilisation de 


ces médicaments était la méconnaissance de leurs effets secondaires 
nuisibles. Paroles d’une grande sagesse, en effet. 


Au chapitre 3, j’ai décrit que Lilly avait accepté de payer plus 
de 1,4 milliards de dollars pour le marketing illégal hors indications 
comprenant la maladie d'Alzheimer, la dépression, la démence et le 
Zyprexa était promu très énergiquement pour les enfants et les 
personnes âgées, même si les effets nocifs graves de ce médicament 
sont importants, comprenant l’insuffisance cardiaque, la pneumo- 
nie, les gains de poids importants et le diabète”. En 2006, des do- 
cuments corporatifs de Lilly ont été refilés au New York Times. Ils 
montraient les efforts de la compagnie pour minimiser les risques de 
ses médicaments”. Le scientifique en chef de Lilly, Alan Breier, 
avait dit en 1999 aux employés que le « gain de poids et 
l’hyperglycémie possible constituaient des menaces majeures pour 
le succès à long terme de cette molécule importante », mais la 
compagnie n’a jamais discuté avec des gens de l’extérieur qu’une 
étude de 1999, dont l’existence a été révélée par les documents, 
avait montré que les niveaux du sucre sanguin des patients avaient 
augmenté régulièrement pendant trois années”. Lilly a lancé des 
procédures judiciaires contre les médecins, les avocats, les journa- 
listes et les militants pour les empêcher de publier les documents 
incriminants ayant fait l’objet de la fuite sur Internet et après 
l’injonction, les documents disparurent. 


En 2007, Lilly soutenait toujours que « de multiples études 
n’ont pas fait ressortir que le Zyprexa cause le diabète » même si le 
Zyprexa et des médicaments analogues depuis 2003, doivent affi- 
cher un avertissement de la FDA signalant qu’on a rapporté de 
l’hyperglycémie. Les propres études de Lilly ont montré que 30 % 
des patients avaient grossi d’au moins 10 kg après une année de 
traitement et tant les psychiatres que les endocrinologistes ont dit 
que le Zyprexa rendait beaucoup plus de patients diabétiques que 
les autres médicaments”. 


Le Zyprexa est probablement plus nocif que plusieurs autres 
antipsychotiques””. En 2001, l’antidépresseur Prozac, meilleur 
vendeur de Lilly, arrivait en fin de brevet et la compagnie était 
désespérée de trouver le moyen de berner les gens en les persuadant 
de recourir au Zyprexa pour les troubles de l’humeur, si bien qu elle 
l’appela un stabilisateur de l’humeur plutôt qu’un antipsychotique. 


Il ne stabilise pas l’humeur et, de plus, il fallait faire face au défi que 
les omnipraticiens s’inquiétaient des effets nocifs des antipsycho- 
tiques mais Lilly était déterminée à « modifier leur paradigme ». 
Les documents internes disent tout. En psychiatrie, il n’importe pas 
vraiment de savoir quels médicaments on vous donne puisque la 
plupart des médicaments peuvent servir plus ou moins, pour 
n’importe quoi et les psychiatres sont faciles à manipuler, même 
dans la manière avec laquelle ils définissent et nomment leurs ma- 
ladies. 


Estimons combien de gens Lilly a tués avec le Zyprexa. En 
2007, on a rapporté que plus de 20 millions de personnes avaient 
pris du Zyprexa”*. Une méta-analyse des études randomisées de 
l’olanzapine et de médicaments semblables donnés à des patients 
souffrant de la maladie d'Alzheimer ou de démence a montré que 
3,5 % étaient décédés sous médication contre 2,3 % sous placebo 
(P=0.02)”°. Donc, pour chaque groupe de 100 patients traités, 1l y 
eut un décès additionnel sous médicament. Les patients âgés sont 
souvent traités avec plusieurs médicaments et ils sont plus vulné- 
rables à leurs effets indésirables, ce qui signifie que le taux de 
mortalité est probablement plus élevé que chez les patients plus 
Jeunes. Toutefois, les études analysées ne duraient généralement 
que 10 à 12 semaines alors que dans la vie courante, les patients sont 
traités pendant des années. De plus, les médicaments comme le 
Zyprexa sont surtout utilisés chez les personnes âgées, et comme les 
décès sont souvent sous-dédarés dans les études, le vrai taux de 
mortalité est probablement plus élevé que ce qu’a montré la mé- 
ta-analyse. Un décès par cent patients semble donc être un estimé 
raisonnable. En conséquence, j’estime que 200.000 des 20 millions 
de patients traités au Zyprexa ont été tués par les effets néfastes du 
médicament. Ce qui est particulièrement attristant, c’est qu’un 
grand nombre de ces patients n’auraient pas dû être traités au 
Zyprexa. 


Comme le Zyprexa n'est pas le seul médicament, le tribut en 
mortalité doit être beaucoup plus élevé que cela. AstraZeneca a 
étouffé une étude montrant que la quétiapine (Seroquel) provoquait 
des taux élevés d’abandon du traitement et des gains de poids si- 
gnificatifs pendant que la compagnie présentait au même moment 
des données dans des congrès européens et américains indiquant 


que le médicament aidait les patients psychotiques à perdre du 
poids”. Des ensembles de diapositives pour conférenciers et au 
moins un article de périodique affirmaient que la quétiapine 
n’augmentait pas le poids corporel alors que des données internes 
montraient que 18% des patients avaient un gain de poids d’au 
moins 7%”. AstraZeneca a répandu d’autres mensonges””. Elle a 
présenté une méta-analyse de quatre études montrant que la qué- 
tiapine avait un meilleur effet que l’halopéridol, mais les documents 
internes obtenus dans des procédures judiciaires ont démontré 
exactement le contraire : la quétiapine était moins efficace que 
l’halopéridol. 


POUR EN FINIR AVEC LES MÉDICAMENTS PSYCHOTROPES 


Comment se fait-il qu’on ait laissé les compagnies pharmaceutiques 
mentir autant, s’adonner à la criminalité et tuer des centaines de 
milliers de patients sans rien faire ? Pourquoi n’emprisonne-t-on pas 
les personnes responsables ? Pourquoi se trouve-t-1il encore bien des 
gens pour s’opposer à ce qu’on permette aux citoyens d’avoir accès 
aux données brutes de toutes les études cliniques et pourquoi 
sont-ils hostiles à ce qu’on démolisse tout le système actuel pour ne 
permettre qu’aux chercheurs du service public de faire les tests de 
médicaments chez les patients, en toute indépendance de l’industrie 
pharmaceutique ? 


Je connais quelques excellents psychiatres qui rendent grand 
service à leurs patients, comme David Healy qui utilise la vigilance 
attentive avant de donner un médicament à des patients connaissant 
un premier épisode”. Je sais aussi que certains médicaments peu- 
vent quelques fois être utiles à certains patients. Et je ne suis au- 
cunement « antipsychiatrie ». Mais, mes études de ce domaine 
m'ont mené à une conclusion bien inconfortable : 


Nos concitoyens profiteraient grandement qu'on retire tous 
les médicaments psychotropes du marché pour le motif que 
les médecins sont incapables de les utiliser. Il est incontes- 
table que leur disponibilité fait plus de tort que de bien. 


19. INTIMIDATION, MENACES ET VIOLENCE POUR 
PROTÉGER LES VENTES 


J'ai fini par comprendre qu’en comparaison avec la réalité, 
mon histoire était aussi fade qu’une carte postale de va- 
cances. 


John Le Carré, La constance du jardinier 


Il faut beaucoup de courage pour devenir un lanceur d’alerte. Les 
soins de santé sont tellement corrompus que ceux qui dévoilent les 
actes criminels des compagnies pharmaceutiques deviennent des 
parias. Ils dérangent le statu quo lucratif dont les gens autour d’eux 
tirent profit du fric de l’industrie : les collègues et les patrons, 
l’hôpital, l’université, les sociétés de spécialistes, l’association 
médicale et certains politiciens. 


Un lanceur d’alerte peut même trouver que tout l’État est 
contre lui comme il est arrivé à Stanley Adams quand il eut signalé, 
à la Commission européenne en 1973, le cartel des vitamines de la 
société Roche’. Willi Schlieder, directeur général pour la concur- 
rence à la Commission, divulgua l’identité d’ Adams à Roche qui se 
retrouva dans une prison suisse, accusé puis trouvé coupable de 
crimes contre l’État pour avoir donné de l’information économique 
à une puissance étrangère. Il semble que Roche ait orchestré les 
interrogatoires de la police et quand on a dit à l’épouse d’Adams 
qu’il pourrait encourir une condamnation de 20 ans de prison, elle 
se suicida. Adams a été traité comme un espion, les procédures 
judiciaires se déroulant secrètement et à huis clos et on ne l’autorisa 
même pas à assister aux funérailles de son épouse. Les tribunaux 
suisses refusaient l’argument selon lequel Adams n’aurait commis 
aucune faute pour le motif que c’est la Suisse qui avait violé son 
entente de libre marché avec l’Union européenne. Cette dernière 
stipulait que toute infraction à la libre concurrence devait être si- 


gnalée. 


Il n’y a qu'aux États-Unis que les lanceurs d’alerte peuvent être 
récompensés substantiellement, ce qui les protège de l’inquiétude — 
sur le plan financier du moins — de ne jamais pouvoir se trouver 
d’autre emploi. Toutefois, les lanceurs d’alerte ne sont pas motivés 
par la possibilité d’une récompense financière mais par leur cons- 
cience, par exemple : « Je ne voulais pas être responsable de la mort 
de quelqu'un’. » Certaines compagnies ont des consignes d'éthique 
incitant leur personnel à signaler les irrégularités à l’interne et 1l 
arrive que la direction soit ravie de disposer de cette information de 
manière à pouvoir agir. Mais cela reste exceptionnel. Toutes les 
compagnies que j’ai étudiées s’impliquent délibérément dans la 
commission d’activités criminelles et aux États-Unis, il existe un 
répertoire de près de mille cas de cette nature dans les services de 
santé (pour lesquels des lanceurs d’alerte disposant de la connais- 
sance directe de fraudes alléguées ont amorcé les procédures au 
nom du gouvernement) et le ministère de la Justice a suggéré que le 
problème pourrait s’aggraver”. 


C’est une très mauvaise idée de parler à une compagnie de ses 
crimes tout comme ce n’est pas une bonne idée de dire à un criminel 
qu’on a vu ses activités illégales. Peter Rost, un vice-président 
général du marketing chez Pfizer qui devint un lanceur d’alerte, a 
expliqué qu’un avocat de Pharmacia avait l’intime conviction que 
quiconque essaierait de résoudre des activités potentiellement cri- 
minelles à l’intérieur d’une compagnie tout en conservant son em- 
ploi, était un malade mental”. La plupart des donneurs d’alerte qui 
avaient contacté la compagnie ont fait l’objet de diverses pressions 
et ont parfois été sérieusement menacés, par exemple : « Même 
quand on trouve quelque chose, la compagnie vous poussera sous 
l’autobus, et prouvera que vous êtes un mauvais équipier et que 
vous êtes la seule personne à le faire”. » La violence d’une com- 
pagnie peut aussi s’étendre à d’autres compagnies. « J’ai été con- 
gédié puis j’ai trouvé un autre poste. Puis quelqu'un téléphona chez 
X (nom de la société non communiqué) et je fus renvoyé. » 


Plusieurs ressemblances avec les crimes de la pègre, en effet. 
Ceux qui menacent les revenus du crime s’exposent à la violence, la 
différence étant que dans l’industrie pharmaceutique, la violence est 
plutôt psychologique que physique, ce qui peut être aussi dévasta- 


teur. La violence comprend l’intimidation, l’instigation de la 
frayeur, les menaces de congédiement ou de poursuites, le congé- 
diement et les poursuites, des accusations sans fondement 
d’inconduite scientifique et d’autres tentatives de diffamation et de 
destruction de carrières en recherche. Ces manœuvres sont souvent 
exécutées par les avocats de l’industrie“ !° et des détectives privés 
peuvent être impliqués 7. 


Il est très stressant de devenir lanceur d’alerte et les cas durent 
en moyenne 5 ans”. Peter Rost a décrit comment les choses se sont 
passées pour 233 personnes qui avaient lancé des alertes pour mo- 
tifs de fraude”: 90 % ont été congédiées ou dégradées, 27 % ont été 
poursuivies en justice, 25 % ont dû recourir à des soins psychia- 
triques, 25 % ont souffert d’alcoolisme, 17 % ont perdu leur domi- 
cile, 15 % ont divorcé, 10 % ont tenté de se suicider et 8 % ont fait 
faillite. Mais en dépit de tout cela, il ne s’en est trouvé seulement 16 
% qui ont confié quelles ne recommenceraient pas. 


Thalidomide 


Des détectives privés surveillaient les médecins qui critiquaient la 
thalidomide'? et quand un médecin eut trouvé 14 cas de malforma- 
tions congénitales très rares associées au médicament, Grünenthal 
le menaça de poursuites judiciaires et posta des lettres à près de 70 
000 médecins allemands déclarant que la thalidomide était un mé- 
dicament sécuritaire même si la compagnie — en plus des anomalies 
congénitales — avait des signalements relatifs à 2 000 cas de lésions 
nerveuses graves et irréversibles qu elle cachait. Grünenthal a har- 
celé ce médecin vigilant pendant dix ans. Une scientifique de la 
FDA qui refusait d’autoriser la thalidomide pour le marché des 
États-Unis a, elle aussi, été harcelée et intimidée non seulement par 
la compagnie mais aussi par ses patrons de la FDA. 


L’immensité du pouvoir de la grande industrie pharmaceutique 
est illustrée par les procès sur la thalidomide. Ils ont commencé en 
1965 à Sôdertälje, la cité du siège social de la plus grande société 
pharmaceutique de Scandinavie, Astra. Celle-ci avait manufacturé 
la thalidomide mais l’avocat ne parvenait pas à trouver des experts 
prêts à témoigner contre Astra!?. Aux États-Unis, la compagnie qui 
avait distribué la thalidomide, même si elle n’était pas autorisée par 


la FDA, avait recruté tous les experts des anomalies congénitales 
pour les empêcher de témoigner en faveur des victimes. 


En Allemagne, les procès furent une farce complète. Les avo- 
cats de la compagnie argumentèrent qu’il n’était pas interdit par la 
loi de blesser un foetus puisqu’il n’avait aucun droit légal. Peut-être 
auraient-1ls dû penser aux enfants infirmes ou bien aux millions de 
personnes que les nazis avaient assassinées peu de temps aupara- 
vant, parce que tenues pour sous-humaines et sans valeur. Après 
trois ans de procès, Grünenthal a menacé des journalistes pour leurs 
écrits et le procès se termina avec un jugement ridicule d’une in- 
demnité d’environ 11000 dollars pour chaque enfant malformé. II 
n’y eut jamais de verdict de culpabilité ni aucune responsabilité 
personnelle attribuée et personne ne fut emprisonné. 


Le Royaume-Uni se comporta comme un État dictatorial. Les 
Journalistes n’avaient pas le droit de parler des procès et les gens à la 
tête du pays, y compris le premier ministre, étaient plus intéressés à 
défendre la compagnie et ses actionnaires qu’à venir en aide aux 
victimes. Après une impasse qui dura 10 années, le scandale na- 
tional ne pouvait plus être étouffé et la compagnie, Distillers, qui 
vendait aussi de l’alcool, fut confrontée à un boycott public. Une 
chaîne de 260 magasins a boycotté Distillers et Ralph Nader an- 
nonça que si les victimes n’obtenaient pas une indemnisation res- 
semblant à celles des États-Unis, un boycott américain serait lancé. 
Il fallut 16 années pour que les preuves incriminantes décrites dans 
un article que le Sunday Times avait été interdit de faire publier, 
deviennent accessibles au public. Ce n'est que parce que l’affaire se 
retrouva en Cour européenne où l’on demanda à la première mi- 
nistre Margaret Thatcher d’expliquer les mystères du droit britan- 
nique, dont le raisonnement échappait à tout le monde sur le con- 
tinent. La Commission européenne publia un rapport contenant 
l’article non publié du Sunday Times en appendice. Il est difficile de 
comprendre que la censure britannique est survenue dans un pays 
européen. Tout comme en Allemagne, personne ne fut trouvé 
coupable et personne ne fut jamais accusé d’un crime. 


Autres cas 


Il n’y a pas que les politiciens qui s’abstiennent systématiquement 


d’agir sur les crimes de l’industrie, hors quelques exceptions aux 
États-Unis. Les dirigeants des organismes des lanceurs d’alerte 
préfèrent aussi regarder ailleurs puisqu'ils doivent veiller à la pro- 
tection de leurs propres intérêts . Merck a visé sélectivement les 
médecins qui soulevèrent des questions à propos du Vioxx et en a 
persécuté certains en passant par leur doyen ou leur directeur de 
département, souvent avec la suggestion de les priver de leur f1- 
nancement'”. Quelques jours après le témoignage d’Eric Topol sur 
le Vioxx devant un jury fédéral à l’encontre de Merck, Raymond 
Gilmartin, l’ancien dirigeant de Merck, a appelé le président du 
conseil clinique pour s’en plaindre. Topol fut dépouillé de ses titres 
de doyen et directeur des études de la faculté de médecine de Cle- 
veland”. 


Des poursuites à l’encontre de Merck ont révélé les détails 
montrant comment la compagnie a persécuté systématiquement les 
médecins critiques et tenté de ranger les meneurs d’opinion de son 
côté”. Un tableau consignait de l'information concernant des mé- 
decins identifiés et les gens de Merck chargés de les surveiller et un 
courriel affirmait : « Nous pourrions avoir à les débusquer et à les 
détruire là où ils sont?! », comme si Merck avait lancé une cam- 
pagne de dératisation. On y trouvait une information détaillant 
l’influence de chaque médecin et des projets de Merck et des ré- 
sultats du harcèlement, par exemple, « NEUTRALISÉ » et « 
DISCRÉDITÉ ». Quelques exemples sont présentés dans le tableau 
19.1. Une invitation à un « événement pour meneurs d’opinion » 
évoque la police de la pensée de George Orwell, la police secrète 
d’Oceania dans son roman 7984. Il semble que Merck avait des 
problèmes avec les médecins honnêtes, comme un médecin qui ne « 
présenterait que des données pour des produits autorisés ou que des 
informations provenant de la documentation évaluée par des pairs ». 
Par ailleurs, quand ils étaient frop malhonnêtes, le commentaire 
allait dans le sens de « franchement, je ne voudrais pas ce type de 
personne pour parler de mon produit ». 


TABLEAU 19.1 Cilations du tableau interne de Merck concernant Les médecins 
qui critiquaient le Vioxx 





+ Forte recommandation de le discréditer. 
+ Une visite d'un cadre supérieur n'est pas nécessaire. 
Doit faire partie d'un plus grand essai clinique du Vioxx, 
+ Invitation à un événement pour meneurs d'opinion de Merck. 


+ IL sera un bon activiste une fois qu'on disposera de données publiées 
pour qu'il puisse Les réviser, 


+ Ilest en voie de développement par G.Foster/T. Williams. 
+ À inviter aux réunions de consultants, 

+ I fait partie du camp Searte et parle pour eux. 

+ Le plus influent rhumatologue de la Caroline du Sud. 


+ Quelque peu ergoteur à la réunion du conseil mais a été choyé 
par Merck. 


+ Aretenu l'acceptation du Celebrex pour Le formulaire d'Oschner en 
attendant l'approbation du Vioxx. 


«+ Impact national; prononce des conférences d'une manière extensive 
pour Searle/Pfizer (200 jours cette année). 


+ Nombreux signalements de présentations préjugées et fautives 
{quand il parle d'autres firmes). 


+  Électron libre, la transcription d'une conférence ressemblant à une 
publicité pour Arthrotec. 


+ Ne présentera que des données pour des produits autorisés ou 
de l'information tirée de La documentation révisée par Les pairs. 


+ Sera offusqué de 5e faire offrir une étude de familiarisation. 


+ jouit d'une grande influence et aura un gros effet sur Les habitude 
de prescription du PCP. 





J’ai donné plusieurs exemples montrant que le personnel cadre 
des agences du médicament peut se comporter tout aussi mal que les 
doyens corrompus et les directeurs de département (voir le chapitre 
10). Quand le directeur associé du Bureau de la sécurité des médi- 
caments de la FDA, David Graham, eut montré que le Vioxx aug- 
mentait la maladie coronarienne grave, son étude fut retirée à la 
dernière minute du Lancet après que Steven Galson, le directeur du 
Centre de la FDA pour l'évaluation des médicaments et la re- 


cherche, eut soulevé des allégations d’inconduite scientifique avec 
le rédacteur en chef, que les supérieurs savaient être fausses quand 
on les a soulevées ?#. L’étude fut publiée plus tard”*, mais tout juste 
une semaine avant que Merck retire le Vioxx du marché, de hauts 
dirigeants de la FDA ont demandé pourquoi Graham avait étudié les 
effets nocifs du Vioxx alors que la FDA n’avait aucun problème 
réglementaire avec ce médicament et ils souhaitaient qu’il arrête ce 
travail, prétextant qu’il avait fait de la « pseudo-science”? ». 


Il y eut des audiences au Congrès après le retrait du médica- 
ment par Merck mais les supérieurs de Graham ont tenté de 
l’empêcher de témoigner en disant au sénateur Grassley que Gra- 
ham était un menteur, un faussaire et un fier-à-bras qui ne méritait 
pas qu'on l'écoute”, Graham a requis la protection du Congrès pour 
garder son emploi à la suite de menaces, d’insultes, d’intimidation 
et de mensonges qui ont culminé en son congédiement de 
l'agence. Craignant pour son emploi, Graham avait contacté un 
groupe d'intérêt public, le Government Accountability Project, qui 
a découvert ce qui s’était passé”. Des gens qui avaient prétendu être 
des lanceurs d’alerte anonymes et qui avaient accusé Graham de les 
avoir brutalisés s’avérèrent être des hauts fonctionnaires de la FDA 
! La FDA a échoué toutes les épreuves de crédibilité alors que 
Graham les a toutes réussies. Un courriel a montré qu’un directeur 
de la FDA avait promis d’avertir Merck avant que les découvertes 
de Graham soient rendues publiques de sorte que Merck puisse se 
préparer à faire face a l’attention des média”. Ceci ne laissait aucun 
doute sur la position de la FDA. Des audiences ont aussi été tenues à 
la FDA mais l’agence interdit la participation d’un de ses propres 
experts, Curt Furberg, après qu’il ait critiqué Pfizer pour avoir 
caché des informations montrant que le valdecoxib, qui fut plus tard 
retiré du marché, augmentait les évènements cardiovasculaires, ce 
que Pfizer avait nié’, 


À la lumière de ces évènements, il n est pas surprenant que le 
Lancet ait conclu : « Avec le Vioxx, Merck et la FDA ont agi bru- 
talement et d’une manière irresponsable pour protéger, à courte vue, 
leurs intérêts”. » Les inhibiteurs COX-2 nous ont enseigné une 
leçon, non seulement à propos de la fraude mais aussi au sujet des 
menaces. Quand le Lancet souleva des questions à propos d’un 
article portant sur les inhibiteurs COX:-2, la compagnie pharma- 


ceutique (non identifiée) qui avait commandité l’étude a téléphoné 
au rédacteur en chef, Richard Horton, pour lui demander « d’arrêter 
d’être aussi critique », ajoutant: « Si vous continuez ainsi, nous 
retirerons le manuscrit ce qui signifie pas de revenus pour le pé- 
riodique”. » 


Pfizer a menacé de poursuites un médecin danois, Preben 
Holme Jorgensen, à la suite de sa déclaration au cours d’une en- 
trevue accordée à un journal — en accord avec les faits — qu’il était 
malhonnête et contraire à l’éthique que la compagnie n’ait publié 
qu’une partie des données de l’étude CLASS du celecoxib (voir le 
chapitre 14), Scandalisés par la conduite de Pfizer, plusieurs 
collègues de Jorgensen ont déclaré publiquement qu’ils boycotte- 
raient Pfizer. Cette dernière a laissé tomber la poursuite contre 
Jorgensen mais écrivit aux médecins et publia un communiqué de 
presse stipulant que Jorgensen avait été mal cité par le journal. 
C’était là un mensonge; Jorgensen n’avait pas été mal cité. Pfizer 
porta plainte auprès du conseil de presse alléguant que la critique de 
Pfizer par le journal n’était pas documentée, ce qui était aussi un 
mensonge. Le conseil de presse décida que le journal n’avait rien 
fait de mal. Tous les méfaits étaient de la main de Pfizer. 


Les menaces peuvent être particulièrement vicieuses quand les 
scientifiques ont trouvé des effets nocifs mortels causés par des 
médicaments mis en marché que les compagnies avaient réussi à 
cacher. Ces menaces comprennent les appels téléphoniques mena- 
çants provenant de la compagnie et alertant que « des choses très 
regrettables pourraient arriver », des voitures passant la nuit auprès 
du domicile des chercheurs, un sinistre présent funéraire, ou une 
lettre anonyme contenant un photo de la fille du chercheur quittant 
la maison pour se rendre à l’école“, En somme, aucune différence 
avec les méthodes du crime organisé. 


Les journalistes ont souvent été menacés de représailles °. Un 
avocat téléphona à une journaliste qui avait critiqué l’industrie 
pharmaceutique en se fondant sur une recherche que j’avais faite en 
disant qu’il appelait de la part d’un ami. Il voulait savoir comment 
elle avait eu accès à des documents que la compagnie tenait pour 
strictement confidentiels. Il refusa d’identifier qui était son client. Il 
rappela et la menaça en lui disant que les journalistes qui critiquent 
l’industrie pharmaceutique peuvent tout perdre, leur famille, leurs 


amis et leur emploi. La journaliste fut très effrayée et ne dormit 
guère cette nuit-là. 


Même les chercheurs disposant de contrats leur donnant la 
permission de publier, ou qui ne collaborent pas du tout avec 
l’industrie, peuvent être confrontés à des menaces de poursuites 
quand 1ils souhaitent publier des articles incompatibles avec 
l’entreprise de propagande de l’industrie”. /mmune Response a 
lancé une procédure judiciaire contre l’Université de la Californie 
après la publication par des chercheurs des résultats défavorables 
d’une étude clinique d’un vaccin contre le SIDA et le refus de 
laisser la compagnie insérer sa propre analyse trompeuse dans le 
rapport. Cela malgré le fait qu’un contrat donnait la permission aux 
chercheurs de publier. La compagnie tenta aussi d’empêcher la 
publication en retenant certaines des données“. 


Deux dermatologistes britanniques connurent une expérience 
de même nature. Ils ont effectué une révision détaillée sur 
l’application nocturne d’huile de primevère pour le traitement de la 
dermatite atopique. Par courtoisie, ils montrèrent l’article révisé par 
des pairs aux manufacturiers qui menacèrent de les poursuivre en 
justice. L’article ne fut jamais publié bien qu’il se soit rendu jusqu’à 
l'étape des épreuves et il aura fallu 12 autres années pour qu’une 
agence du médicament retire l’autorisation de mise en marché pour 
l’application nocturne d’huile de primevère”. 


Une scientifique canadienne écrivit que tous les inhibiteurs de 
la pompe à protons sont essentiellement équivalents dans ses notes 
concernant des consignes de pratique, qu elle expédia aux compa- 
gnies par courtoisie. AstraZeneca qui vendait le Losec exigea une 
rétractation des consignes pour le motif quelles étaient illégales et a 
menacé d’engager des poursuites. Comment des consignes de pra- 
tique pourraient-elles être illégales ? Le ministère de la Santé ne 
voulut pas promettre de couvrir ses frais légaux”. 


En Allemagne, le président de la Société de pratique générale 
rédigea un article avec un collègue de la Commission des médi- 
caments de l’Association médicale allemande dans lequel ils arri- 
vaient eux aussi à la conclusion que tous les inhibiteurs de la pompe 
à protons étaient semblables”. L'article fut accepté pour publica- 
tion par le Zeitschrift für Attgemeinmedizin (Journal de pratique 


générale), mais fut retiré à la dernière minute, ce qui retarda la 
parution de ce numéro du périodique. Les rédacteurs oublièrent de 
réviser la table des matières où se trouvait toujours le titre de 
l’article censuré mais à l'intérieur, ils publièrent une publicité. Le 
périodique avait cédé aux pressions de l’industrie, ce que les auteurs 
considérèrent être une faute intellectuelle. 


Aucun doute à ce propos. Nous devons résister aux menaces et 
au chantage. Et nous devrions toujours éviter de montrer quoi que 
ce soit à des compagnies pharmaceutiques pour motif de courtoisie 
tant que ce n’est pas du domaine public. Les menaces ne sont que de 
la frime la plupart du temps. 


Pas toujours, cependant. Quand une évaluation canadienne 
conclut que les diverses statines avaient largement le même effet, 
Bristol-Meyers Squibb poursuivit l’agence alléguant des « énoncés 
trompeurs par négligence »*. Bien que l’agence eut gagné cette 
poursuite, ses frais juridiques comptaient pour 13 % de son budget 
annuel alors que cette somme équivalait aux ventes d’une seule 
Journée des statines de Bristol-Meyers Squibb. Leur poursuite était 
un abus de pouvoir du type PSDDP (poursuites-bâillon stratégiques 
pour entraver le débat public). 


Un chercheur danois qui avait critiqué le fait de donner des 
hormones aux femmes au moment de la ménopause reçut des lettres 
le menaçant de poursuites de la part de compagnies pharmaceu- 
tiques”, même s’il était devenu bien établi à ce moment, que ces 
hormones étaient nocives. Quand un autre chercheur danois eut 
publié à deux reprises des données convaincantes montrant que les 
nouveaux contraceptifs oraux, Yaz ou Tasmin, provoquaient plus de 
caillots sanguins que les anciens contraceptifs, il fut sauvagement 
attaqué par des collègues à la solde de Bayer. En outre, des études 
ne montrant pas que les nouvelles pilules étaient dangereuses ont 
été financées par Bayer’. 

En 2008, un de mes collègues, Jens Lundgren, reçut une me- 
nace de mort au congrès international sur le SIDA à Mexico dans un 
message électronique qui lui parvint quelques heures avant qu'il 
présente des données montrant que le médicament abacavir de 
GlaxoSmithKline, qui avait coûté 600 millions de livres sterling, 
doublait presque le risque de crise cardiaque!"!'. Les pressions 


avaient déjà été immenses à la suite de la publication de ses résultats 
dans le Lancet, quatre mois plus tôt et Lundgren raconta: « Nous 
avons été complètement laminés par la machine médiatique de GSK 
quand parut notre étude. » Les organisateurs avaient eux aussi reçu 
des menaces et dès la fin de sa présentation, Lundgren fut rac- 
compagné à l’aéroport par huit gardes du corps. Trois ans plus tôt, le 
centre international de surveillance des médicaments animé par 
l'OMS à Uppsala avait prévenu Glaxo des problèmes cardiaques, 
mais la compagnie minimisa l’avertissement et lui répondit par une 
non-réponse. Pour coïncider avec la publication du Lancet, Glaxo 
publia un communiqué à l’intention de ses actionnaires pour mi- 
nimiser l’importance de l’association de l’abacavir avec les crises 
cardiaques, disant que ces trouvailles étaient inattendues et 
qu'aucun mécanisme biologique ne pouvait l’expliquer. Glaxo n’a 
pas dit dans la déclaration de la compagnie qu’on l’avait prévenue 
trois ans plus tôt, ni que ses propres recherches chez l’animal 
avaient montré que l’abacavir est lié à la dégénérescence du muscle 
cardiaque chez les rats et la souris. 


En 2012, d’autres chercheurs du Danemark eurent des ennuis. 
Ils avaient montré dans une étude financée par les fonds publics que 
la fécule d’hydroxyéthyle, un dilatateur du plasma employé chez les 
patients souffrant d’infection généralisée, tuait les patients par 
comparaison au traitement avec une solution saline équilibrée 
beaucoup moins coûteuse”. Quand l’étude parut dans le New En- 
gland Journal of Medicine, une étude fut rapidement expédiée par 
les avocats de Fresenius Kabi AG. Les avocats écrivirent : « 
Fresenius Kab1 AG est prête à prendre toutes les mesures juridiques 
appropriées pour se faire rembourser les pertes financières encou- 
rues (et quelle continuera d’encourir) à la suite de la fausse infor- 
mation que vous et vos collègues avez diffusée » et 1ls exigèrent le 
retrait immédiat de l’article et qu’une correction soit indiquée en 
moins de deux jours. C’était proprement ridicule. Les chercheurs 
avaient écrit « HES 130/0,4 » dans leur article mais auraient dû 
écrire « HES 130/0,42 ». A-t-on remarqué la différence ? Quand on 
arrondit 0,42 à une décimale de moins, on obtient 0,4 n’est-ce pas ? 
Le problème est que ces deux désignations se réfèrent à deux ver- 
sions légèrement différentes de la fécule d’hydroxyéthyle, vendues 
par deux sociétés différentes et les chercheurs n’avaient pas étudié 


le produit de Frenesius mais celui de l’autre fabricant. 


Le 0,4 renvoie au degré de substitution molaire”, lequel peut 
varier dans une même bouteille de 0,38 à 0,45 pour le produit de 
Frenesius et de 0,40 à 0,44 pour le produit qu’ils avaient étudié”. 
Cela signifie que les deux produits doivent être tenus pour équiva- 
lents, mais Frenesius était déterminé à défendre son produit même 
quand la fécule d’hydroxyéthyle tue les patients. 


La lettre des avocats stipulait que ; « Cette erreur induit en 
erreur les lecteurs de l’article en les portant à attribuer à tort au 
produit Voluven les effets nocifs identifiés avec le Tetraspan, 1n- 
fligeant un tort significatif à la réputation de Fresenius Kabi et une 
perte économique par ventes perdues. » Très ridicule une fois en- 
core puisque tant le résumé que la section des méthodes stipulait 
que le produit étudié était le Tetraspan et non le Voluven. 


Il y eut un scandale dans les médias et l’hôpital déclara qu’il 
défendrait les chercheurs advenant qu’il y ait une poursuite. Les 
chercheurs n’ont pas rétracté leur article mais publièrent un erra- 
tum * qui résolut le cas. 


Toute l’affaire était absurde : du coupage de cheveux en 
quatre.Quand j’appelle Jean une personne qui s’appelle Michel, je 
me trompe mais quand je dis que Michel mesure 1,8 mètre plutôt 
que 1,82 mètre, je ne me trompe pas. Je ne fais qu’utiliser une 
mesure moins précise, ce qui n’est pas du domaine des avocats. 
Dans les médias, la réputation de Frenesius Kabi que la compagnie 
semblait si anxieuse de protéger, fut complètement ruinée. Ses 
méthodes ont été décrites comme analogues à l’envoi d’une troupe 
de fiers-à-bras. 


En 2000, le psychiatre David Healy du pays de Galles fut incité 
à poser sa candidature pour un poste au Centre de l’addiction et de la 
santé mentale (CAMH) à l’Université de Toronto par le médecin 
chef David Goldbloom””. Deux mois après avoir accepté le poste, 
Healy prononçait une conférence dans un congrès organisé par son 
nouveau centre dans laquelle il mentionna que l’antidépresseur 
d’Eli Lilly, le Prozac (fluoxétine) — le meilleur vendeur de tous les 
temps” — peut provoquer le suicide. Une semaine plus tard, Healy 
reçut de Goldbloom le courriel suivant : 


Pour l'essentiel, nous croyons que l’ajustement entre vous et 


votre rôle de directeur d’un programme universitaire consa- 
cré aux troubles de l'humeur et de l'anxiété et en relation 
avec l’université n’est pas bon. Cette perspective a été ag- 
gravée par votre récente visite au centre dans le contexte 
d’un cours universitaire. Alors que vous détenez une grande 
réputation comme érudit de l’histoire de la psychiatrie mo- 
derne, nous n’estimons pas que votre perspective soit com- 
patible avec les objectifs de développement de la ressource 
clinique et universitaire que nous avons. 


La décision de rappeler l’offre de poste faite à Healy a pro- 
voqué un tumulte dans les cercles universitaires du Canada parce 
que Lilly avait fait don de 1,5 millions de dollars au centre. James 
Turk, le directeur administratif de l’ Association canadienne des 
professeurs d’université expliqua que « le développement était un 
euphémisme pour la collecte de fonds ». « Je comprends que votre 
nomination rendrait plus difficile la collecte de fonds dont on a 
besoin pour continuer nos programmes”. Un groupe international 
de médecins comprenant deux prix Nobel publia une lettre ouverte 
au président de l’Université dans laquelle ils écrivirent : « Avoir 
flétri la réputation du Dr Healy en lui retirant son offre d’emploi est 
un affront aux normes de la liberté de parole et de la liberté uni- 
versitaire”, » 


Les enjeux étaient colossaux. Lilly avait gagné 2,6 milliards de 
dollars avec le Prozac en l'an 2000 et venait de réussir à renommer 
le médicament et le réemballer sous le nom de Serafem pour la 
tension prémenstruelle grave, ce qui maintiendrait la production des 
profits jusqu’en 2007, même si le brevet pour le Prozac arrivait à 
expiration”. Les découvertes de Healy n’étaient pas récentes. Six 
mois plus tôt, Healy avait publié ses inquiétudes dans le Hastings 
Center Report, ce qui avait entraîné Lilly à mettre fin à son soutien 
au Hastings Center”. L'argent de l’industrie est partout, comme un 
cancer métastatique qui menace de tuer nos sociétés comme nous 
les connaissons et la liberté de parole. 


Healy soupçonne que Charles Nemeroff (voir le chapitre 17) 
était derrière le retrait”. Nemeroff avait des liens importants, y 
compris des actions, chez les manufacturiers d’ISRS qui avaient été 
impliqués dans des procès où Healy avait été expert. Nemeroff était 


présent au congrès de Toronto et annonça dans une autre assemblée 
psychiatrique du lendemain que Healy avait perdu son poste, avant 
même qu’Healy le sache lui-même. Nemeroff était hostile au travail 
de Healy et l’avait confronté, un an auparavant, à propos d’une 
étude qui avait montré que deux parmi 20 volontaires étaient de- 
venus suicidaires sous la sertraline””. Selon Healy, Nemeroff avait 
déclaré qu’Healy n'avait pas le droit de publier des données comme 
celles-là et que ce que faisaient les psychiatres était sans importance 
puisque les compagnies rendaient des comptes à leurs actionnaires 
et que c’était le profit qui avait le dernier mot. 


David Healy a écrit plus que quiconque sur les fraudes outra- 
geantes commises par la grande industrie pharmaceutique dans sa 
recherche et son marketing des ISRS. Il décrit comment il a frappé 
un mur juridique avec les éditeurs pour environ 10 de ses articles, 
même avec le périodique /ndex on Censorship, qui s’était auto- 
censuré*°. Un autre auteur qui avait écrit un livre au sujet des risques 
de suicide et d’homicide s’est vu menacé de poursuites par Lilly 
dans plus de 50 pays. 


Disposer des amis de l’industrie dans un auditorium fonctionne 
et est similaire à ce qui est fait quand les espions à la solde d’une 
dictature signalent leurs observations à propos des ennemis de 
l’État. Sous une requête d’accès à l’information, Healy a vu un 
document provenant de Lilly sur des informateurs « chargés de 
surveiller ce qu’il dit et de voir si on pourrait le poursuivre ». Lilly 
semble avoir menacé de quitter le Royaume-Uni si le Zyprexa 
n’était pas retenu en place proéminente dans les consignes de pra- 
tique du NICE (National Institute for Health and Care Excellence) ! 


Nancy Olivieri de l’Hôpital pour enfants malades de 
l’Université de Toronto a été renvoyée après avoir fait part de ses 
inquiétudes au sujet des effets nocifs d’un médicament qu elle étu- 
diait. L'Université était en négociation pour un don de 20 millions 
de dollars de la part d’Apotex, la société en cause, et Apotex la 
poursuivit en justice pour avoir enfreint une clause de confidentia- 
lité qu elle avait acceptée par écrit au moment où elle commençait 
sa recherche” 


Ce que les deux cas de l’Université de Toronto illustrent c’est 
le danger qui peut découler de la dépendance de l’université à la « 


philanthropie » de l’industrie”. Quand le succès de la carrière des 
doyens et autres dirigeants de haut niveau est déterminé d’une ma- 
nière significative par leur aptitude à décrocher de grosses sommes 
d’argent des donateurs corporatifs, les lanceurs d’alerte et les autres 
critiques des médicaments ne sauraient s’attendre à être soutenus. 


Une autre affaire universitaire survint au Royaume-Uni en 
2005 à l’Université de Sheffield. Audrey Blumsohn, l’auteur prin- 
cipal de deux articles sur l’Actonel (risedronate), un médicament 
pour l’ostéoporose mis en marché par Procter & Gamble, fut em- 
pêché de voir toutes les données qui allaient faire l’objet d’une 
publication sous son nom”, bien qu’il eût des préoccupations liées à 
l’interprétation des données“. Le doyen de la recherche de 
l’Université, Richard Eastell, qui siégeait au comité consultatif de la 
compagnie et qui avait attiré des subventions de la compagnie pour 
1, 6 million de livres sterling au cours des dernières années, re- 
commanda de la prudence“. 


Mais seulement à l’égard de la compagnie, semblait-il. Il ne 
procéda pas avec prudence à l’égard de Blumsohn qui fut suspendu 
de son poste universitaire deux ans plus tard, après avoir menacé de 
discuter de ce problème avec des journalistes médicaux". 
Blumsohn avait enregistré secrètement une conversation avec 
Eastell durant laquelle ce dernier dit; « La seule chose qu’on doit 
surveiller sans cesse est notre relation avec P&G. ». Proctor & 
Gamble avait déclaré à Blumsohn qu’un rédacteur anonyme con- 
naissait les « messages clés » qu’ils souhaitaient transmettre au sujet 
du médicament. 


La justification de Proctor & Gamble de ne pas partager les 
données fut pitoyable et même ironique. Selon elle, en partageant 
les données, elle perdait l’occasion de démontrer quelle « était un 
vrai partenaire dans l’entreprise scientifique ». Par contraste, 
Blumsohn avait dit dans une lettre a Eastell « qu’aucun scientifique 
digne de respect n’accepterait jamais de publier des résultats fondés 
sur des données auxquelles il n’aurait pas eu complètement et li- 
brement accès ». Eastell partageait cette vision, quand on souleva 
des questions sur les données portant sur le rendement du médi- 
cament pour savoir quelle proportion de ces données il avait pu voir 
dans le passé, en rapport avec des articles portant son nom. Eastell 
eut plus tard à reconnaître que la déclaration selon laquelle lui et les 


autres auteurs avaient vu toutes les données était fausse et il fut 

convoqué à une audience du General Medical Council au sujet de 
45 

cette fausseté ”. 


Quand, après plusieurs tentatives, Blumsohn fut finalement 
autorisé à voir une partie limitée des données, y compris des gra- 
phiques importants, il constatât que 40% des données n’avaient pas 
été retenues et affirma : « Tout ce qu’on nous avait dit n’avait aucun 
Sens. » 


Blumsohn fut suspendu pour le motif que « sa conduite au 
cours des derniers mois constitue une conduite incompatible avec 
les exigences de sa charge ». L'Université aurait tout aussi bien pu 
copier le texte que David Healy avait reçu quand il a été renvoyé de 
Toronto. En langage courant, les deux messages prétentieux signi- 
fiaient: « Si vous n’êtes pas prêt à vous prostituer pour servir les 
intérêts de la grande industrie pharmaceutique tout comme nous le 
faisons, vous n’êtes pas le bienvenu ici. » 


Le cardiologue britannique Peter Wilmshurst avait contribué à 
organiser une étude pour évaluer si la fermeture du foramen ovale 
du cœur à l’aide d’un dispositif médical aiderait les patients souf- 
frant de migraine. Les résultats furent décevants même s’ils 
étaient orientés en direction de résultats satisfaisants vu que les 
cardiologues qui implantaient le dispositif étaient les mêmes qui 
déterminaient si le trou du cœur avait été fermé avec succès. Le 
comité de direction de l'étude était insatisfait qu’il n’y eut pas 
d’évaluation indépendante du résultat mais leur avis fut ignoré par 
NMIT, le commanditaire de l’étude. 


Indépendemment l’un de l’autre, Wilmshurst et un autre car- 
diologue évaluèrent le résultat et tous deux obtinrent des résultats 
beaucoup plus décevants que ce qui fut publié dans Circulation en 
mars 2008, Andrew Dowson étant le premier auteur. Dowson pos- 
sédaient des actions de NMT mais avait assuré par écrit au comité 
d'éthique qu’il ne détenait pas d’actions et il avait aussi confirmé 
son affiliation à un hôpital bien connu bien qu’il traitait ses patients 
en pratique privée. Dowson avait aussi publié un article avec 
Wilmshurst à titre de coauteur, un article que Wilmshurst n’avait 
jamais vu”. 


Dans l'article de Circulation, 1 ne restait que quatre dérivations 


résiduelles alors que les deux évaluateurs avaient identifié respec- 
tivement 27 et 33 dérivations résiduelles. Quand l’article fut accepté 
pour publication, Wilmshurst et un autre collègue qui avaient con- 
tribué ensemble à étudier plus de 30 % des patients et qui avaient 
rédigé une part substantielle de l’article, refusèrent de signer 
l’accord des droits du périodique parce que le document stipulait 
qu’ils avaient vu les données et qu’ils prenaient la responsabilité de 
leur intégrité. Ils n’avaient vu que l’analyse et non les données. 


Le nom de Wilmshurst ne parut nulle part dans l’article publié, 
même pas dans les remerciements, bien que ce fut son travail qui ait 
inspiré l’article, qu’il en ait été le cochercheur principal, qu’il avait 
tenu un rôle majeur dans la conception de l’étude, qu’il ait écrit une 
grande partie de l’article et ait été membre du comité de direction. 
En revanche, un cardiologue renommé décédé avant que commence 
l’étude, apparut comme auteur, une variété rare mais authentique 
d'auteurs-fantômes, pourrait-on dire. Il fut aussi le coauteur d’une 
lettre à Circulation, cinq ans après son décès en réponse à une cri- 
tique de l’étude, même si Wilmshurst avait dit à la rédaction qu’il 
était mort. 


Après avoir commenté les problèmes relatifs à cette étude lors 
d’un congrès et donné une entrevue, Wilmshurst a été poursuivi en 
justice par NMT pour diffamation devant la High Court de Londres, 
même si la compagnie était américaine. L’ Angleterre a les pires lois 
en diffamation du monde, lois qui ne protègent pas le lanceur 
d’alerte mais l’auteur du forfait. Simon Singh a écrit dans le journal 
The Guardian en 2008 que l’Association chiropratique britannique 
faisait joyeusement la promotion de traitements bidons puisque 
l’Association prétend que ses membres peuvent aider au traitement 
des enfants ayant des coliques, des problèmes de sommeil et 
d’alimentation, des infections d’oreilles fréquentes, de l’asthme et 
qui pleurent longtemps. Il lui fallut consacrer 44 semaines à une 
poursuite en diffamation et 1l écrivit par la suite : « En termes de 
liberté de parole et d’accès à l'information, notre pays est suscep- 
tible de devenir l’équivalent européen de la Chine”. » Il écrivit 
aussi que Wilmshurst a été soumis à une tension immense quand il 
reçut les documents judiciaires vendredi, le 21 décembre 2007 à 17 
h09, soit 9 minutes après le départ en vacances de Noël de la plupart 
des avocats. Ce ne fut qu’au Nouvel An que Wilmshurst put obtenir 


une aide juridique. Déjà, neuf mois après la parution de l’article de 
Circulation, Wilmshurst avait accumulé près de 60 000 livres ster- 
ling de frais d’avocats®!, et la poursuite se termina quand NMT fit 
faillite. 


Quand le nouveau président de l’ American Diabètes Associa- 
tion, John Buse eut exprimé ses inquiétudes relatives à la sécurité 
cardiovasculaire de la rosiglitazone, en 1999, des employés de 
SmithKline Beecham lui avaient dit que certaines personnes dans la 
compagnie estimaient que ses actions « étaient suffisamment ca- 
lomnieuses pour tenter de me tenir responsable d’une perte de va- 
leur de la capitalisation sur le marché (valeur des actions)” ». Selon 
un rapport du Sénat des États-Unis, à la suite des questions soule- 
vées par Buse au cours d'un symposium, le président de la recherche 
et du développement de GlaxoSmithKline, Tadataka Yamada, avait 
suggéré ce qui suit: « Ou bien on le poursuit pour avoir sciemment 
diffamé notre produit même après avoir rectifié les faits auprès de 
lui, ou bien on lance une offensive bien planifiée de la part 
d’Avandia”®. » Yamada téléphona au directeur du département de 
Buse. 


Glaxo prépara et exigea que Buse signe une lettre soutenant 
qu’il n’avait plus d’inquiétudes concernant les risques cardiovas- 
culaires associés à l’Avandia”,. Il serait intéressant de savoir ce qui 
entraîna Buse à signer une lettre qui contrastait avec sa propre 
conviction mais après l’avoir signée, les officiers de Glaxo ont 
commencé à s’y référer sans scrupule comme étant une « lettre de 
rétractation » de Buse pour chercher à gagner la faveur d’une so- 
ciété de consultation financière qui évaluait les produits de Glaxo 
pour les investisseurs. 


La compagnie intimida d’autres médecins qui soulevaient des 
questions inconfortables”*. Une femme médecin du Maryland 
s’alarma en 1999 après que plusieurs de ses patients traités à 
l’Avandia eurent présenté des symptômes d’insuffisance cardiaque 
congestive et une révision des dossiers de tous ses patients montra 
un pourcentage exceptionnellement élevé de ce problème +, Elle 
alerta le manufacturier sur ce problème mais la compagnie expédia 
une lettre au directeur du personnel de l’hôpital en lui disant qu’on 
ne devrait pas lui permettre d’en parler puisqu’on n’avait pas dé- 
montré que l’insuffisance cardiaque résultait de la prise du médi- 


cament. La femme médecin s'est sentie fortement intimidée par la 
lettre et ce quelle perçut être une menace implicite de poursuite 
judiciaire. Elle avait prévu publier ses résultats mais après que 
l’hôpital eut reçu la lettre, un de ses coauteurs potentiels, un épi- 
démiologiste, cessa de répondre à ses courriels, ce qui élimina la 
publication. 


En 2006, comme il a déjà été mentionné, nous avons publié une 
étude plutôt non sujette à controverse dans le JAMA dans laquelle 
on comparait les protocoles d’études de l’industrie avec les rapports 
publiés et on avait trouvé que les universitaires avaient générale- 
ment les mains liées dans leurs collaborations avec l’industrie 
pharmaceutique, ce qui n’était jamais mentionné dans aucune pu- 
blication®®. Quand je traduisis notre article en danois et le publiai 
dans le Ugeskrift for Loeger (Journal of the Danish Medical Asso- 
ciation)”, l'Association danoise de l’industrie pharmaceutique 
publia dans un journal qu’elle était « bouleversée et enragée par une 
critique » quelle ne pouvait pas accepter. Bien que l’Association 
connaisse très bien ce que les compagnies membres écrivent dans 
leurs protocoles et qu’en conséquence, nos observations étaient 
correctes, au contraire de sa déclaration publique, l’ Association 
nous a néanmoins harcelés en inscrivant une poursuite sans fon- 
dement, alléguant que nous avions commis une inconduite scienti- 
fique en déformant délibérément les données. L’Association dis- 
tribua des copies de certaines de ses lettres à la direction du 
Rigshospitalet où quatre d’entre nous travaillions, et à la Copen- 
hagen Hospital Corporation, au Comité central de l’éthique de la 
recherche, à l’ Association médicale danoise, à l’ Agence danoise du 
médicament, au ministère de la Santé, au ministère de la Science et 
au journal de l’Association médicale danoise. Ils ont épargné la 
reine et le premier ministre mais même après avoir été acquittés, 
l’Association a continué d’insister sur le fait que nous étions cou- 
pables d’inconduite. Les mensonges n’arrêtent jamais. Nous avons 
décrit l’affaire dans un article, mais l’avocat du BM]J s’inquiétait de 
la possibilité d’une poursuite et notre article fut en conséquence 
transformé en un article écrit par un journaliste, 


20. DÉMOLIR LES MYTHES DE L'INDUSTRIE 


Les mythes de l’industrie pharmaceutique au sujet de ses activités et 
de ses motivations ont été si souvent répétés qu’ils sont largement 
crus par les médecins, les politiciens et la population générale. 
Puisqu’ils constituent un obstacle empêchant la création d’un sys- 
tème de soins de santé rationnel, libre de toute corruption, je vais 
démolir les plus pernicieux avant de suggérer des réformes dans le 
prochain chapitre. 


Mythe 1 : Les médicaments sont dispendieux en raison des 
coûts élevés de leur découverte et de leur mise au point 


L’ancien PDG de Merck, Raymond Gilmartin, a reconnu qu’il 
s’agit là d’un mythe : « Le prix des médicaments n’est pas déter- 
miné par leurs coûts de recherche. Il est plutôt déterminé par leur 
valeur en prévention et en traitement de la maladie’. » Gilmartin a 
oublié de mentionner que les prix des médicaments reflètent non 
seulement ce que la société est prête à payer mais aussi l’excellence 
des compagnies à se protéger de la concurrence. Les activités pour 
combattre la concurrence sont largement répandues” et la fixation 
des prix est habituelle**. 


Nous entendons souvent dire qu’il en coûte 800 millions de 
dollars (en dollars de l’an 2000) pour introduire un nouveau médi- 
cament sur le marché, mais c’est un mensonge. Ce coût est fondé 
sur des méthodes défectueuses, une théorie comptable discutable et 
sur une foi aveugle en la validité d’informations confidentielles 
fournies par l’industrie à ses consultants en économie de deux 
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universités à la solde de cette même industrie ””’. Le vrai coût est 


probablement inférieur à 100 millions de dollars?. 


La zidovudine, le premier médicament du SIDA, a été synthé- 
tisée à la Fondation du cancer du Michigan en 1964°. Il en a coûté 


très peu à Burroughs Wellcome pour la mettre au point, mais la 
compagnie a quand même exigé 10 000 $ par an pour traiter un 
patient en 1987". Il s’agissait d’un abus manifeste d’une situation de 
monopole à l’encontre des patients désespérément malades exigeant 
le médicament quel qu’en soit le coût. En 2003, quand Abbott 
augmenta subitement de 400 % le prix de son médicament contre le 
SIDA, dont l’invention avait été soutenue par des millions de dol- 
lars payés par les contribuables, elle provoqua un tumulte et des 
centaines de médecins ont décidé de boycotter tous les produits 
d’Abbott dans la mesure du possible. 


Un exemple de même nature est celui de l’imatinib (Glivec ou 
Gleevec) très efficace contre la leucémie lymphoïde chronique. 
Novartis l’avait synthétisé, mais n’était pas intéressée par ce produit 
jusqu’à ce qu’un hématologiste l’étudie et trouve qu’il était très 
efficace. Encore là, les coûts de la mise au point furent minimes, 
mais cela n’empêcha pas Novartis d’exiger 25 000 dollars pour le 
traitement d’une année, en 2002*. 


Le Taxol est l’un de nos médicaments les plus utiles contre le 
cancer. Il a été dérivé de l’écorce de l’if du Pacifique et plus tard 
synthétisé par des scientifiques financés par le NIH'. Le médica- 
ment fut donné à Bristol-Myers Squibb qui, en dépit des coûts mi- 
nimes de sa mise au point, exigea de 10000 à 20000 dollars par 
année de traitement en 1993. Quand son brevet expira, la compa- 
gnie poursuivit toute personne qui se proposait de mettre en marché 
une version générique moins coûteuse . Vingt-neuf Etats améri- 
cains ont poursuivi Bristol-Mevyers Squibb pour infraction à la loi 
contre les monopoles, mais pendant que les procédures se dérou- 
laient et une fois que la poursuite fut réglée à 1 amiable pour un coût 
de 135 millions de dollars pour la compagnie, elle en avait tiré un 
revenu excédant 5 milliards de dollars. 


Une fois que plusieurs compagnies qui mettaient en marché des 
versions génériques du citalopram les eurent retirées du marché 
danois, en 2010, pour diverses raisons, le prix du médicament 
augmenta subitement par un facteur de 12. Les compagnies qui ont 
augmenté le prix ont refusé de commenter . 


Un autre exemple bizarre qui a été relevé : toutes les compa- 
gnies vendant de la simvastatine générique, utilisée par près de 6 % 


de tous les Danois, augmentèrent le prix de la dose de 40 mg par un 
facteur de 8''. La dose de 40 mg était la plus couramment utilisée. 
Le médicament était aussi disponible en dose de 20 mg et se vendait 
le cinquième du prix mais en vertu de la loi, les pharmacies n 
avaient pas le droit de distribuer la dose moins coûteuse n1 de dire 
aux patients de prendre deux comprimés au lieu d’un. Bien que les 
cinq compagnies aient augmenté les prix exactement au même 
niveau, à la seconde décimale près, elles nièrent s'être entendues 
pour fixer les prix et les autorités ont lancé une enquête'?. Cette 
manœuvre déloyale allait coûter aux contribuables danois une 
somme additionnelle de 63 millions de dollars chaque année, pour 
un médicament hors brevet. 


Schering acheta une hormone d’une autre société pour l’utiliser 
chez les femmes souffrant de symptômes de la ménopause et vendit 
le médicament avec une majoration de 7 000 %*. Par ailleurs, quand 
le Librium et le Valium furent brevetés, Roche les vendit en Co- 
lombie à un prix 65 fois plus élevé que le prix en Europe*. En 2006, 
la Commission fédérale du commerce des Etats-Unis lança une 
poursuite judiciaire contre Lundbeck pour le motif que la compa- 
gnie aurait pris avantage d’une situation de monopole pour exploiter 
les nourrissons gravement malades”. Lundbeck avait acheté une 
entreprise américaine qui avait augmenté le prix d’un vieux médi- 
cament capable de sauver la vie, l’indométacine de 1300 % après 
l’avoir acheté de Merck. Il n’existait aucun coût de mise au point 
pour expliquer ces explosions de prix. 


Pendant des années, les obstétriciens avaient utilisé une hor- 
mone naturelle pour la prévention de la naissance prématurée, la 
progestérone, arrivée sur le marché, il y a plus de 50 ans". Les 
pharmacies la préparaient pour les médecins et elle coûtait de 10 à 
20 dollars par injection. Quand la société KV Pharmaceuticals 
obtint du gouvernement américain l’approbation de l’exclusivité de 
la vente du médicament sous le nom de Makena, le prix grimpa à 
1500 dollars la dose, une augmentation de 75 à 150 fois. La com- 
pagnie prétexta de façon grotesque que les « mamans » méritaient 
de profiter des avantages d’un Makena approuvé par la FDA alors 
que les médecins disaient que l’arrangement allait probablement 
susciter plus de naissances prématurées (et en conséquence plus 
d’enfants souffrant de lésions cérébrales) puisque de nombreuses 


femmes ne pourraient pas payer le médicament. Certains médecins 
étaient heureux de pouvoir obtenir la version moins coûteuse auprès 
des pharmacies qui la préparaient mais la compagnie réagit en en- 
voyant des lettres de mise en demeure aux pharmacies les prévenant 
qu elles pourraient être confrontées à des injonctions de la part de la 
FDA s1 elles persistaient à préparer le médicament. 


Nous sommes tous responsables de la société compliquée que 
nous avons créée, dans laquelle nous dépendons tous les uns des 
autres tout en tirant avantage de la spécialisation. Mais quand les 
compagnies pharmaceutiques extorquent des prix exorbitants pour 
leurs médicaments, elles se moquent de leurs obligations envers les 
patients, les contribuables, nos sociétés et notre patrimoine collectif 
à un tel point qu elles finissent par s’exclure elles-mêmes de la 
société, tout comme les criminels le font. C’est du vol. 


Des chercheurs ont montré que le coût annuel par patient est 
inversement lié à la prévalence de la maladie. Des chercheurs ita- 
liens sont allés une étape plus loin et ont mis au point une formule 
simple qui s’ajuste très bien aux données qu’ils possédaient pour 17 
remèdes contre le cancer: ” 


Calcul du coût annuel par patient = 


AT -0,004 bre d tient 
2 millions € e e 77" "ME SEPAUENS 4 10,000 € 


Le coût annuel par patient d’un médicament pour lequel il 
existe 900 patients en Italie sera d’environ 60.000 euros. 


Dans la même veine, les médicaments pour les patients souf- 
frant d’insuffisances enzymatiques rares sont épouvantablement 
dispendieux, par exemple 600 000 $ par année pour traiter la ma- 
ladie de Gaucher!°, bien que toute la recherche et la mise au point 
initiale aient été effectuées par des chercheurs financés par le NIH. 


Le dernier mot pour détruire le mythe selon lequel les prix des 
médicaments reflètent les coûts de la recherche et de la mise au 
point est : « Que peut-on dire des coûts beaucoup plus élevés en- 
courus pour promouvoir les ventes” ? Ceux qui paient les médica- 
ments paient aussi pour ce marketing extravagant. Si les nouveaux 
médicaments étaient vraiment aussi bons que l’industrie veut nous 
le faire croire, 1l n’y aurait aucun besoin d’en faire la promotion ni 
de corrompre les médecins pour qu’ils les utilisent. » 


Mythe 2: Si l’on n'utilise pas les médicaments coûteux, 
l'innovation va se tarir 


Les politiciens et les médecins adhèrent largement à ce mythe, bien 
qu’il soit complètement ridicule. Est-ce qu’ils seraient disposés à 
payer 20 fois plus cher leur nouvelle voiture pour le seul motif que, 
selon leur vendeur, les voitures seraient de bien meilleure qualité 
dans l’avenir ? 


Selon Marcia Angell, ancienne rédactrice en chef du New En- 
gland Journal of Medicine, l’industrie pharmaceutique insiste pour 
qu’on la laisse tranquille, sans aucun contrôle social et elle menace 
aussi nos sociétés. « Ne nous importunez pas. Ne touchez pas à nos 
profits outranciers. N’intervenez pas sur les augmentations insou- 
tenables de prix sinon nous ne vous donnerons pas vos traitements 
miraculeux ”. » Habituellement, les compagnies prétendent : « Si 
nous ne dépensons pas notre argent en recherche, nous disparaî- 
trons. » Les compagnies pharmaceutiques, elles, disent : « Si nous 
n’avons pas votre argent pour le dépenser en recherche, vous dis- 
paraîtrez”. » 


Les dirigeants religieux ne sont pas les seuls à être malins. Ils 
promettent que nous serons récompensés après notre mort, ce qui 
rend impossible de se plaindre. Les promesses de l’industrie sont 
aussi fausses, en fait, tellement fausses que c’est la relation 
cause/effet qui est inversée. Depuis les années 1980, les profits de 
l’industrie pharmaceutique ont monté en flèche (voir le chapitre 5) 
mais pendant la même période de moins en moins de médicaments 
innovateurs ont été introduits sur le marché”. La revue Prescrire 
remet chaque année un prix à la percée la plus importante, la Pilule 
d’Or, mais elle ne parvint pas à trouver un candidat qui le mérite en 
2012. Ni en 2011. Ni en 2010. 


En 2011, les régions du Danemark ont suggéré de créer un 
organisme comme le NICE (National Institute for Health and Care 
Excellence) du Royaume-Uni puisque nous ne pouvons pas nous 
payer tout ce qui est offert. Toutefois, un orateur conservateur en 
santé du Parlement ne voulait pas qu’on établisse des priorités pour 
les médicaments, argumentant que cela ralentirait la mise au point 
de nouveaux médicaments si on introduisait un montant maximum à 
payer pour les médicaments'*. Les régions suggéraient en outre que 


les nouveaux médicaments soient comparés aux médicaments 
existants, souvent moins coûteux avant qu’on autorise leur mise en 
marché. Cette proposition mit en colère le directeur de 
l’Association danoise de l’industrie pharmaceutique, Ida Sofie 
Jensen, qui dit qu’il était « regrettable sinon effronté que les régions 
du Danemark manifestent, une fois encore, leurs attitudes hostiles à 
l’industrie. Les régions blâment l’industrie pour leur économie 
médiocre”. » Le président des régions répliqua posément que 
l’industrie pharmaceutique est l’une des plus profitables de toutes 
les industries et qu’il espérait que la danse tribale rituelle de 
l’industrie s’achève bientôt. Le fait est que les coûts des médica- 
ments des hôpitaux danois ont triplé en seulement 8 ans. L’année 
précédente, le gouvernement danois avait mis fin au remboursement 
de certains médicaments trop dispendieux et pas meilleurs que des 
médicaments moins coûteux du même type. En réponse, Ida Sofie 
Jensen entama une autre danse rituelle : « Les autorités refusent de 
payer pour les progrès des médicaments. Nous craignons que cela 
arrête la mise au point de nouveaux médicaments”. » En revanche, 
un économiste de la santé mentionna que ce geste pourrait inciter 
l’industrie à chercher de vraies percées plutôt que se confiner aux 
médicaments d’imitation. C’est l’argument fondamental. L’innova- 
tion s’est tarie parce qu’il est beaucoup plus lucratif pour l’industrie 
de mettre au point des médicaments d’imitation plutôt que de mener 
de la recherche d’innovation. Les patients profiteront du retrait de 
cet incitatif. 


Partout dans le monde, à l’exception des États-Unis sous 
gouverne républicaine, les gouvernements s'emploient à contenir 
les coûts des médicaments. Un article de 2011 a rapporté que la 
République tchèque introduirait des prix maximums pour les mé- 
dicaments remboursés et limiterait l’utilisation des médicaments 
très coûteux aux hôpitaux universitaires. En Allemagne, un prix 
plafond a été introduit dans l’objectif d’épargner 2 milliards d’euros 
chaque année. Au Royaume-Uni, le gouvernement a exigé que 
l’industrie réduise ses prix, visant à épargner 6 milliards de dollars 
chaque année. En Australie, le gouvernement a mis fin au rem- 
boursement de 162 médicaments et se propose de réduire les prix de 
1600 médicaments de 27 %°!. La Chine, la Hongrie, la Bulgarie et la 
Slovaquie avaient aussi des plans de réduction des coûts. 


Le moyen auquel la Nouvelle-Zélande a eu recours pour res- 
treindre ses dépenses en médicaments est impressionnant et 
simple”. En 1993, on a décidé de subventionner les médicaments 
d’une même classe (par exemple, les AINS ou les ISRS) qui avaient 
des effets similaires avec le même montant, peu importe le prix du 
médicament (prix de référence). En outre, les compagnies phar- 
maceutiques devaient négocier avec l’agence du médicament, le 
prix et les conditions d’accès. Cette politique a eu des effets spec- 
taculaires. Les statines étaient fournies pour la moitié du coût en 
Australie, et le prix des médicaments génériques était moindre du 
quart du prix au Canada. Le budget communautaire des médica- 
ments n’augmenta que de 2 % par an par comparaison à 15 % avant 
l’adoption de la politique sans compter qu’on améliorait 
entre-temps la protection de la population. Bien que le pays ne 
compte que 4,4 millions d’habitants, les économies annuelles at- 
teignent presque 1 milliard d’euros. 


Mythe 3 : Les économies sont plus élevées que les coûts 
des médicaments dispendieux 


Lors d’une rencontre avec l’industrie pharmaceutique où cet ar- 
gument fut proposé, le directeur du Conseil national danois de la 
santé affirma qu’il était curieux que peu importe le prix élevé d’un 
nouveau médicament, la compagnie était toujours en mesure de 
fournir une analyse pharmaco-économique montrant que les éco- 
nomies en termes de réductions des congés maladie, des départs 
prématurés à la retraite et ainsi de suite, excédaient les coûts du 
médicament. L’économique est une discipline très fluide et l’on 
peut obtenir à peu près n’importe quel résultat qu’on désire selon les 
postulats que l’on introduit dans le modèle. Il est difficile 
d’imaginer pire conflit d’intérêts que la situation dans laquelle une 
compagnie pharmaceutique procède à une analyse pharma- 
co-économique de son propre médicament, ou bien demande à un 
économiste de la réaliser moyennant rémunération. Le résultat n’est 
jamais défavorable à la compagnie. 


Mythe 4: Les percées proviennent de la recherche financée 
par l’industrie 


Selon un argument largement répandu, aucun de nos médicaments 
n’a été inventé par les anciens pays socialistes de l’Est du Rideau de 
fer. Cela ne prouve rien. Tellement d’autres choses ne fonction- 
naient pas dans ces pays sous la dictature. Ce malentendu est co- 
lossal. Presque toute la science fondamentale qui soutient le progrès 
de la médecine moderne se développe dans le secteur à but non 
lucratif, dans les universités, les instituts de recherche et les labo- 
ratoires gouvernementaux”. Un rapport du Congrès des Etats-Unis 
de l’an 2000 soulignait que « des 21 médicaments les plus impor- 
tants lancés entre 1965 et 1992,15 avaient été mis au point à partir 
de connaissances et de techniques provenant de la recherche fi- 
nancée par le gouvernement fédéral ». D’autres études arrivent à des 
conclusions similaires, par exemple qu’au moins 80% de 35 mé- 
dicaments majeurs étaient fondés sur des découvertes réalisées par 
la recherche d’organismes du secteur public”. L'Institut national du 
cancer a tenu un rôle de chef de file dans la mise au point de 50 des 
58 nouveaux médicaments contre le cancer ayant été approuvés par 
la FDA entre 1955 et 2001”. 


Trois des découvertes les plus importantes du XX° siècle — la 
pénicilline, l’insuline et le vaccin contre la polio — proviennent 
toutes de laboratoires financés par les fonds publics. Le NTH réalisa 
une étude des cinq médicaments les plus vendus en 1995, le Zantac 
(ranitide pour les ulcères d’estomac), le Zovirax (acydovir pour 
l’herpès), le Capoten (captopril pour l’hypertension artérielle), le 
Vasotec (énalapril pour l’hypertension artérielle) et le Prozac 
(fluoxétine pour la dépression) et trouva que 16 des 17 articles 
scientifiques primordiaux menant à la découverte et la mise au point 
de ces médicaments provenaient d’autres sources que l’industrie”. 


Le tableau est très constant. Les premières percées pour le 
SIDA survinrent aussi dans la recherche publique et le gouverne- 
ment américain a dépensé deux fois plus en recherche que toutes les 
compagnies pharmaceutiques mises ensemble”. L'histoire typique 
est que les compagnies pharmaceutiques investissent relativement 
peu dans les vraies percées mais quand elles en dessaisissent la 
recherche publique, elles vendent le médicament à un prix exorbi- 


tant puisqu'elles disposent d’un monopole. De plus, elles mentent 
d’une manière routinière au sujet de la recherche et volent souvent 
le mérite de la découverte du médicament en prétendant qu elles 
l’ont découvert elles-mêmes’. Les très racoleurs partenariats pu- 
blic-privé volent en éclats quand le partenaire privé se sauve cons- 
tamment avec tout l’argent et tout le mérite, plaçant le reste de la 
société dans le rôle de l’imbécile qu’on a dépouillé. 


Les compagnies pharmaceutiques ne dépensent que 1 % de 
leurs revenus en science fondamentale pour découvrir de nouvelles 
molécules, quand on défalque les subsides des contribuables et plus 
des quatre cinquièmes de tous les fonds pour la recherche fonda- 
mentale pour découvrir de nouveaux médicaments ou de nouveaux 
vaccins proviennent de sources publiques”. 


Une raison importante expliquant pourquoi la plupart des 
percées proviennent de la recherche financée par le public est que le 
capitalisme et la curiosité cohabitent très mal. Cela prend du temps 
pour être curieux et les dirigeants des sociétés pharmaceutiques 
nont pas de patience. Ils veulent un retour rapide sur leurs inves- 
tissements, retour qui les aidera à accéder à d’autres positions plus 
lucratives dans d’autres compagnies. Les administrateurs ont donc 
tendance à mettre fin à une orientation de recherche quand il n’y a 
pas eu de progrès après un couple d’années. 


Les psychologues ont montré que l’argent est une piètre mo- 
tivation par comparaison avec le fait de donner aux gens des tâches 
intéressantes à réaliser et les scientifiques sont radicalement diffé- 
rents des administrateurs. Le salaire importe peu. Ce qui importe 
c’est la résolution d’énigmes et la contribution de choses qui im- 
portent au monde. À titre d’exemple, il fallut plus de 20 ans à un 
scientifique infatigable, Eugene Goldwasser, pour produire et puri- 
fier le premier petit flacon d'érythropoïétine humaine”. 


Mythe 5: Les compagnies pharmaceutiques se font 
concurrence dans un marché libre 


Ce mythe est utilisé avec succès pour réduire la réglementation sous 
la croyance erronée que les forces du marché vont résoudre tous les 
problèmes. Il ne peut exister de marché libre pour des produits qui 
sont lourdement subventionnés par l’argent des contribuables et 


quand la fraude et les crimes sont très répandus. 


Quand j’ai travaillé dans l’industrie, j’ai été surpris de consta- 
ter comment on établissait le prix d’un médicament. Les adminis- 
trateurs des ventes produisaient ce qu’ils appelaient un budget des 
ventes pour les années à venir et je me demandais comment ils 
parvenaient à faire un budget pour de l’argent qu’ils ne possédaient 
pas mais qu’ils ne pouvaient qu’espérer obtenir. Pourtant, une fois 
accepté, 1l importait de vivre à la hauteur de ce budget, sinon les 
questions embarrassantes viendraient et les gens seraient malheu- 
reux. Il existe une solution simple pour les ventes qui stagnent : 
augmenter le prix du médicament et convenir avec les concurrents 
les plus importants d’augmenter leurs prix du même montant et tout 
le monde sera content. C’est illégal mais très difficile à prouver, 
donc c’est très commun. Même moi, j’ai observé cette pratique, 
bien que je n’aie jamais été responsable d’un budget des ventes. 


Mythe 6: Les partenariats public-industrie sont avantageux 
pour les patients 


Ce mythe ne meurt jamais et l’on a en vu un des exemples les plus 
effrontés en 2012 quand l’Association britannique de l’industrie 
pharmaceutique (ABPT) à publié une nouvelle consigne pour pro- 
mouvoir la collaboration avec les médecins 7. Elle parlait des 
objectifs communs et exhortait les professionnels de la santé « à ne 
pas se laisser séduire par les mythes négatifs concernant la coopé- 
ration avec l’industrie ». Elle fut endossée par plusieurs y compris 
l’Association médicale britannique, le Collège royal des généra- 
listes, l’Académie des collèges royaux et le ministère de la Santé et 
sous le logo du Lancet furent publiées des prétentions scandaleuses 
comme « l’industrie tient un rôle valide et important dans la for- 
mation médicale » et « les représentants de produits médicaux 
peuvent être des ressources utiles aux professionnels de la santé ». 


Sous un titre libellé « Les faits », la consigne présente en 
premier lieu deux énoncés mensongers : « Des occasions peuvent 
être ratées ou même rejetées en raison de méprises découlant de 
pratiques historiques qui ne sont plus acceptables ou d’actions de 
quelques individus qui ne sont pas des modèles de collaboration 
entre l’industrie et les professionnels des soins de santé. » 


Ces pratiques ne sont pas historiques ni atypiques. En outre, la 
consigne prétend « refléter la détermination de l’industrie d’assurer 
que les relations avec les professionnels de la santé sont fondées sur 
l’intégrité, l’honnêteté, la connaissance, des comportements in- 
tègres, la transparence et la confiance ». On nous dit aussi que « 
toutes les études sont assujetties à une surveillance rigoureuse, les 
résultats des études cliniques contrôlées sont disponibles dans le 
domaine public, le code de pratique de l’ABPI requiert la divulga- 
tion des détails des études cliniques. »La réalité est qu’on ne voit 
jamais les détails des études cliniques, des quantités de résultats 
sont enterrés et scellés avec grande efficacité dans les archives des 
compagnies comme s’il s’agissait de déchets nucléaires et les études 
ne sont Jamais soumises à une surveillance scrupuleuse puisque les 
comités d’éthique ne la font pas ni ne disposent de l’expertise pour 
la faire. 


Les prétentions de la consigne stipulant que « lorsqu’on le fait 
correctement, travailler avec l’industrie ne nuira pas à l’objectivité 
de la prise de décision clinique » et que les règlements garantissent 
que les normes professionnelles et éthiques seront maintenues, sont 
contredites par tout ce que l’on connaît sur ce sujet. On nous dit 
aussi que : « L’investissement de l’industrie pharmaceutique est la 
source de la plupart des percées scientifiques et des innovations des 
médicaments et qu’il en coûte habituellement 550 millions de livres 
sterling pour faire tout le travail nécessaire pour qu’un médicament 
soit autorisé à être utilisé. » 


Je n’ai jamais vu autant de foutaise et de mensonges rassem- 
blés au même endroit en même temps. Les partenariats peuvent être 
occasionnellement avantageux pour les deux parties, mais dans 
l’ensemble, il est immensément nuisible pour les patients que les 
milieux dirigeants endossent les méthodes de l’industrie relative- 
ment à ses médicaments. L’idée que la santé publique et l’industrie 
pharmaceutique aient un agenda commun est une fiction de rela- 
tions publiques et le système de santé du Royaume-Uni est déjà au 
dernier niveau de l’éthique. En 2012, le gouvernement du 
Royaume-Uni annonça qu’on attendait des praticiens généraux 
qu’ils travaillent avec l’industrie pharmaceutique pour identifier 
comment traiter leurs patients”. Selon le guide de l’ABPI, soutenu 
par le ministère de la Santé, des « aires populaires de travail conjoint 


que vous pourriez envisager comprennent l’identification des pa- 
tients non diagnostiqués, la révision des patients non contrôlés, 
l’améhoration de l’adhésion des patients aux régimes thérapeu- 
tiques et le réaménagement des plans de traitement. » Cela suppose 
le fait d'inviter les vendeurs à parcourir la liste des patients des 
omnipraticiens pour identifier ceux qu’ils estiment devoir recevoir 
les médicaments de la compagnie. 


Les Britanniques doivent vivre sur une autre planète que la 
nôtre. Ils devraient lire le chapitre 12 de mon ouvrage à propos du 
Neurotin pour tout ce qui provient des endroits où les visiteurs 
médicaux se sont concertés avec les médecins et leurs patients pour 
leur suggérer ce qu’ils devaient faire. Ce qu’il nous faut faire est 
exactement le contraire. Identifier les patients sur-diagnostiqués et 
sur-traités et les débarrasser de la plupart sinon de tous leurs mé- 
dicaments et leur enseigner qu’une vie sans médicaments est pos- 
sible pour la plupart d’entre nous. 


Dans son livre, Bad Pharma, Ben Goldacre écrit que les gros 
canons, le gratin de l’excellence de la médecine britannique savent 
fort bien quels sont les problèmes relatifs à tout cela mais ils ont 
décidé de ne pas s’en mêler. Ce faisant, tous comme les régulateurs, 
ils contribuent au secret entourant ce que les compagnies pharma- 
ceutiques infligent à la santé publique. Il est difficile d'imaginer 
pire trahison. Si j étais un omnipraticien au Royaume-Uni, je 
changerais d’emploi ou je quitterais le pays. 

En 2012, la Fédération internationale du diabète, l’orga- 
nisme-parapluie de plus de 200 associations du diabète dans plus de 
160 pays a amorcé un partenariat avec Nestlé qui met en marché 
d’une manière énergique les friandises denses en énergie et les 
breuvages sucrés”. Nestlé a provoqué bien des décès dans les pays 
en développement avec sa promotion contraire à l’éthique de for- 
mules de lait pour nourrissons, lesquelles exigeaient l’addition 
d’une eau propre qui souvent n’était pas disponible. Peut-être que 
nos associations pulmonaires devraient suivre la mode et devenir 
partenaires de l’industrie du tabac ? Pourquoi pas ? Les politiciens 
s’en réjouiraient. 


Mythe 7 : Les études de médicaments ont pour but 
d'améliorer le traitement des patients 


La documentation des relations publiques et les ententes de colla- 
boration entre les associations de médecins et les associations de 
l’industrie propagent ce mythe”. Toutefois, peu importe ce que 
raconte l’industrie pharmaceutique à propos du travail pour le bien 
des patients, elle n’a pas plus de responsabilité pour surveiller la 
santé de la population que n’en dispose l’industrie de la restauration 
rapide pour surveiller la diète du public". Et elle n’est pas vraiment 
intéressée non plus. Une étude est conçue ou bien pour maximiser 
les ventes ou bien elle est mise au point pour identifier la meilleure 
manière de prévenir ou de traiter une maladie précise. 


Quand on recrute des patients pour une étude, un avantage de la 
participation est presque toujours décrit dans le document de con- 
sentement dans lequel on stipule que le participant à la recherche va 
contribuer à la connaissance scientifique, laquelle va contribuer 
favorablement à l’amélioration des soins des autres patients. Pour- 
tant, comme Je lai expliqué au chapitre 5, ce contrat social avec les 
patients est rompu. Les études sont faites pour des motifs propres au 
marketing, et les résultats déplaisants sont gardés secrets ou dé- 
formés avant qu’on les publie, même quand leur disponibilité aurait 
pu améliorer le traitement des patients. 


Un autre mythe est que l’industrie n’a aucun intérêt à tricher 
puisque ce serait toujours découvert et que cela nuirait aux ventes. 
Une des personnes qui m'ont dit cela, a effectué des études cli- 
niques pour une compagnie pharmaceutique danoise. Il était per- 
suadé d’avoir raison et tirait grande fierté de son travail. Tant mieux 
pour lui, mais il n’était pas celui qui analysait les données ni ne 
prenait les décisions sur la manière de les analyser ni quand les 
résultats étaient tellement nuisibles pour les profits qu’ils ne ver- 
raient jamais la lumière du jour à l’extérieur de la compagnie. 
Comme je l’ai montré dans le présent ouvrage, la vérité est que les 
compagnies trichent beaucoup parce qu’il est rarement possible de 
les attraper sans avoir accès aux données brutes et parce que c’est 
payant. 


Mythe 8: Nous avons besoin de plusieurs médicaments 
d'un même type parce la réponse des patients est variable 


J’ai entendu cet argument un nombre infini de fois de la part de 
médecins qui ont écouté le boniment des vendeurs de pilules sans se 
demander si cela était vrai ou pas. Dans de rares cas, cela pourrait 
être vrai, mais je n’ai pas vu de données convaincantes qui le con- 
firment. Une des études qui proposaient de montrer que les patients 
réagissent différemment était une étude croisée dans laquelle des 
patients souffrant d’arthrite rhumatoïde ont expérimenté quatre 
médicaments et dit aux chercheurs la période qu’ils avaient préfé- 
rée”. Cela ne prouve rien puisque l'intensité de la douleur varie. 
Pour être certain que les préférences ne sont pas qu’un bruit de fond, 
1l faudrait exposer les mêmes patients aux mêmes médicaments plus 
d’une fois. 


Mythe 9 : Ne pas utiliser les médicaments génériques parce 
que leur puissance varie 


Pfizer a déjà prétendu que ses propres tests de produits génériques 
contenant la même substance active qu’un médicament de Pfizer 
contre l’étourdissement avaient montré que 10 de 17 produits gé- 
nériques ne parvenaient pas à satisfaire aux normes de puissance". 
Comparons cela avec le fait que les agences du médicament 
s’assurent que les produits génériques sont bioéquivalents au mé- 
dicament original en exigeant des études comparatives chez des 
volontaires humains, dans lesquelles on mesure les concentrations 
de substance active dans le sang des participants. 


Plusieurs médecins croient ces balivernes rejetées à répétition 


par des scientifiques sans conflit d’intérêts qui ont mené les études 
de biodisponibilité. 


Mythe 10: L'industrie paie la formation médicale continue 
parce que les fonds publics ne le font pas 


Si cela était vrai, ce serait un geste d’immense générosité parce c’est 
très coûteux et que cela influence la plupart des médecins. Comme 
je l’ai expliqué au chapitre 8, ce que cela signifie est tellement 
manifeste que même les organismes représentant l’industrie phar- 


maceutique ne le nient pas tout en reconnaissant que c’est leur 
manière de diriger leur commerce. Trois des plus grosses agences 
de publicité des États-Unis administrant des contrats publicitaires 
pharmaceutiques investissent dans des organismes de recherche 
contractuelle et préparent des ensembles « éducatifs » pour 
l’industrie pharmaceutique”. 


Comme Marcia Angell l’a affirmé en entrevue, les compagnies 
élaborent une gigantesque fiction en tentant de faire croire quelles 
ne s’en tiennent pas qua vendre des médicaments mais qu elles sont 
aussi engagées dans la formation médicale'”. Les investisseurs 
attendent d’elles qu elles fassent d’aussi gros profits que possible en 
vendant des médicaments. Mais elles sont aussi parvenues à con- 
vaincre une foule de gens qu elles s’occupent aussi de les éduquer. 
Cela n’est pas possible. C’est comme si on demandait aux brasseurs 
de bière de faire de la formation sur l’alcoolisme. De plus un conflit 
d’intérêts ressort. Les compagnies pharmaceutiques pourraient « 
former » les médecins sur les médicaments aussi longtemps quelles 
ne discutent que des avantages mais iront-elles jusqu’à dire : « 
Notre médicament n’est pas vraiment très bon ; une autre compa- 
gnie en produit un bien meilleur ? » Non. Cela n’arrivera pas. 


21. LA FAILLITE GÉNÉRALE DU SYSTÈME 
COMMANDE UNE RÉVOLUTION 


Je trouve difficile d'imaginer qu'un système aussi corrompu 
puisse être une bonne chose ou qu'il vaille les vastes 
sommes d'argent quon lui consacre. 


Marcia Angell, ancienne rédactrice en chef du New En- 
gland Journal of Medicine 


Si l'amélioration de la santé humaine était notre principal 
objectif, une partie des milliards qu'on investit présente- 
ment dans les médicaments coûteux pour réduire le cho- 
lestérol des bien-portants inquiets pourrait être bien plus 
efficacement dépensée dans des campagnes renforcées pour 
réduire le tabagisme, augmenter l’activité physique et 
améliorer l'alimentation. 


Moynihan et Cassels dans Selling Sickness° 


NOS MÉDICAMENTS NOUS TUENT 


Nos médicaments nous tuent à un rythme horrifiant. C’est la preuve 
irréfutable que nous avons créé un système hors de contrôle. Les 
bonnes données sont disponibles*” et j'ai estimé à partir d’études 
variées qu'environ 100 000 personnes meurent chaque année aux 
États-Unis en raison des médicaments qu’ils consomment même 
quand ils les prennent correctement. Puis 100 000 autres périssent à 
cause d’erreurs, comme des doses trop élevées ou bien parce qu’on 
prend un médicament en dépit des contre-indications. Une étude 
soigneusement réalisée en Norvège a trouvé que les médicaments 
sont directement responsables de 9 % des décès à l’hôpital et indi- 
rectement de 9 % d'autres décès en milieu hospitalier®. Puisque 
environ le tiers des décès surviennent à l’hôpital, ces pourcentages 
correspondent aussi à près des 200 000 Américains décédés chaque 


année. La Commission européenne a estimé que les effets nocifs 
font périr environ 200000 citoyens de l’Union européenne chaque 
année (pour un coût de 79 milliards d’euros’) ce qui est moins que 
les deux autres estimés parce qu’il y a 60 % plus de personnes dans 
l’UE qu'aux États-Unis. En 2010, la maladie cardiaque a tué 600 
000 Américains, le cancer 575 000 et la maladie respiratoire chro- 
nique basse arrive en troisième place avec 140000 décès. Ce qui 
signifie qu’aux États-Unis et en Europe: 


Les médicaments sont la troisième cause principale de décès 
après la maladie cardiaque et le cancer. 


Le vrai nombre des décès par médicaments est probablement 
plus grand. Dans les dossiers hospitaliers et les rapports des coro- 
ners, les décès liés aux médicaments sont désignés comme des 
décès de causes naturelles ou inconnues, car il peut se révéler im- 
possible de les déceler. Par exemple, bien des médicaments pro- 
voquent des arythmies cardiaques qui sont une cause majeure de 
décès chez les gens traités avec des médicaments antipsychotiques. 
Dans les chapitres précédents, j’ai estimé les décès par médica- 
ments en relation avec des médicaments particuliers, que je n’ai pas 
choisis d’une manière systématique mais les données soutiennent 
l’observation que les médicaments sont des tueurs majeurs: 


e On estime que l’utilisation de médicaments médiocres pour 
l'hypertension a provoqué de l'insuffisance cardiaque chez 
40000 patients aux États-Unis (chap. 9) 


e Au sommet de leur utilisation, les médicaments antiaryth- 
miques causaient probablement 50000 décès par an aux 
États-Unis (cap. 10) 

+ À compter de 2004, le rofecoxib avait probablement pro- 


voqué 120 000 décès dans le monde entier par thrombose 
(chap. 13) 


e À compter de 2004, le celecoxib avait probablement causé 
environ 75 000 décès dans le monde entier par thrombose 
(chap. 14) 


e Les AINS provoquent environ 20 000 décès chaque année 
aux États-Unis par complications d'ulcères (chap. 14) 


e À compter de 2007, l’olanzapine avait probablement tué 
200000 personnes dans le monde entier (chap. 18) 


En plus de tous ces décès, chaque année, des millions sont 
victimes d’effets nocifs de médicaments, sérieux et invalidants”. Il 
est toujours difficile de séparer les causes de décès parce que plu- 
sieurs causes peuvent intervenir. Le tabac provoque plusieurs décès 
par maladie cardiaque et par cancer et quand on examine le tabac 
comme une cause séparée, 1l provoque environ 440 000 décès par an 
aux États-Unis'°. C’est ainsi que grosso modo, le nombre des morts 
causées par les médicaments constitue la moitié du nombre des 
morts provoquées par le tabac. 


Les raisons principales de ces décès sont la régulation beau- 
coup trop permissive pour les médicaments, la surmédicalisation, la 
polypharmacie, l’insuffisance de la connaissance des effets nocifs 
entraînés par les médicaments, et les milliers d’alertes qu’aucun 
médecin ne pourrait maîtriser. Les erreurs humaines abondent dans 
un système trop compliqué pour qu’un cerveau humain puisse s’y 
retrouver. Imaginons que les pilotes d’avion aient des milliers de 
petits boutons à leur disposition dans la cabine de pilotage et que, en 
outre, ces boutons interagissent de manière imprévisible quand on 
en active plusieurs en même temps, ce qui est analogue à la situation 
d’un patient sous plusieurs médicaments. 


Ce dont nous avons besoin ce sont des changements radicaux. 
En premier lieu, 1l est impératif de démédicaliser nos sociétés pour 
le même motif que personne n’oserait prendre l’avion si les actions 
des pilotes avaient des effets imprévisibles. Nous pouvons tous faire 
notre part dans la démédicalisation en étant conservateurs au regard 
des médicaments. Quand on n’a pas absolument besoin d’un mé- 
dicament, il ne faut pas le prendre. On a rarement besoin de médi- 
caments. On se trouve rarement en situation où un médicament peut 
sauver la vie ou qu’il peut entraîner une différence majeure dans la 
vie. La plupart du temps, les médicaments n’ont aucun effet béné- 
fique sur nous (voir le chapitre 4). Une révision systématique a 
montré que l’interruption des médicaments contre l’hypertension et 
des psychotropes chez les personnes âgées se passait très bien, et 
dans le dernier groupe de médicaments, 1l en résultait une diminu- 
tion des chutes et une amélioration des fonctions cognitives LS 


Vendre des médicaments aux bien-portants qui n en ont pas 
besoin est la méthode utilisée par l’industrie pour gonfler ses pro- 
fits. C’est comme un cancer qui a grossi d’une manière incontrô- 
lable dans la société depuis plusieurs années, cancer que nourrissent 
dans une grande mesure le crime organisé, la malhonnêteté scien- 
tifique, les mensonges outranciers et la corruption. Il faut mettre fin 
à cela”? 

Les rédacteurs en chef de périodiques savent d’où vient le mal. 
Selon Drummond Rennie, rédacteur en chef adjoint du JAMA : « 
Les compagnies pharmaceutiques, en raison de leur comportement 
arrogant et de leur mépris affiché pour le bien-être de la population, 
ont perdu notre confiance. La FDA, en se défaussant lâchement 
devant les moindres caprices de l’industrie pharmaceutique a dila- 
pidé sa bonne réputation, ce faisant, elle a trahi notre confiance !*. » 
Rennie a aussi signalé qu’aussitôt après avoir abandonné leurs 
fonctions de rédacteurs en chef du New England Journal of Medi- 
cine et du BMJ, Jerome Kassirer, Marcia Angell et Richard Smith 
ont tous déploré dans un livre l'influence consternante de l’argent 
des compagnies pharmaceutiques sur la moralité et les pratiques de 
leur profession ” *”. 


En revanche, nos politiciens comprennent tellement peu qu’ils 
aggravent la situation quand 1ls interviennent. Maintenir la popula- 
tion en santé n’est pas une priorité pour le système américain qui 
carbure aux profits, lesquels croissent quand les gens sont ma- 
lades'*. La propagande est parvenue à convaincre près de la moitié 
de tous les Américains que les États-Unis ont le meilleur système de 
soins de santé au monde, bien que cette conviction départage les 
partis (68 % des Républicains et 32 % des Démocrates). Croire 
que ce qui est bon pour la grande industrie est aussi bon pour la 
population et que les forces du marché résoudront tous les pro- 
blèmes est contredit par les faits. Les États-Unis ont les services de 
santé les moins efficaces du monde développé! 7". Les trois pays 
ayant les plus basses espérances de vie en bonne santé, la Hongrie, 
la Pologne et la Slovaquie, sont d’anciens pays communistes (voir 
l'illustration 21.1). 
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FIGURE 21.1 Espérance de vie en bonne santé par rapport aux sommes dépensées 
en services de santé par les pays développés len % du produit national brut] 


Les États-Unis ont une espérance de vie en santé relativement 
basse en dépit du fait que ce pays dispose de beaucoup plus de 
ressources que tout autre pays. Un rapport de 2008 du Common- 
wealth Fund montre que les États-Unis se classaient au dernier rang 
parmi 19 pays industrialisés selon une variété d’indices des services 
de santé”. Le rapport estime que si les États-Unis atteignaient les 
mêmes niveaux de performance que les autres pays industrialisés 
sur ces indices, on sauverait 100.000 vies par an et l’on épargnerait 
au moins 100 milliards de dollars chaque année. Une grande partie 
des problèmes était liée à la faiblesse de l’organisation des soins 
primaires en médecine. Une étude a comparé 3 075 comtés des 
États-Unis et trouvé que toute augmentation de 20 % des médecins 
de soins primaires réduisait de 6 % la mortalité totale”. Selon les 
indicateurs de santé des pays de l’OCDE la position relative des 
États-Unis se détériorait pendant la période où la proportion des 
spécialistes augmentait. 


Aux États-Unis, le gaspillage est gigantesque. En relation avec 
la taille de leur population, les Etats-Unis dépensaient 2,7 fois plus 
en médicaments que les pays d'Europe en 2000 et pourtant — 


peut-être est-ce là l’explication — le résultat était bien pire". 


Les données de l'illustration 21.1 sont vieilles de 10 ans. Pré- 
sentement les États-Unis affectent environ 18% de leur PNB aux 
services de santé”?, près du double de ce que font les autres pays 
industrialisés. Le désavantage des Américains dans le domaine de la 
santé ne résulte pas que des grandes inégalités de la répartition du 
revenu et de la dissémination de la pauvreté. On l’observe aussi 
chez ceux qui détiennent une assurance santé, chez ceux qui ont une 
éducation supérieure, chez ceux qui ont des revenus plus élevés et 
de saines habitudes. Mêmes pour les décès attribuables aux services 
de santé, les Américains ont une performance médiocre. Le déclin 
de la mortalité prévenable a été en moyenne de 16% dans une pé- 
riode cinq ans pour 19 pays industrialisés alors qu’il n’a été que de 
4% pour les États-Unis”. Ce qui est également remarquable dans 
l’illustration 21.1 c’est l’absence d’association entre l’argent dé- 
pensé en santé et l’espérance de vie. 


Le Royaume-Uni en est venu à ressembler de plus en plus aux 
États-Unis au fur et à mesure où il s’est engagé dans la privatisation 
de ses services de santé. L’espérance de vie en santé y est plus basse 
que dans la plupart des autres pays d'Europe et la prévalence de 
maladies chroniques et d’incapacité est située entre celles des 
États-Unis et du reste de l’Europe”*. 


Pareils faits incitent à réflexion et disent clairement que le ca- 
pitalisme et la privatisation ont un impact défavorable sur la santé 
publique et expliquent pourquoi la vaste majorité des médecins 
européens tendent à être de gauche en ce qui concerne les services 
de santé. Nous ne sommes pas à laise avec la notion du profit dans 
n’importe quel rôle des professions de soins, et cela vaut même pour 
ceux dont la tendance politique est plutôt de droite. Nous adorons 
nos services publics de santé que les politiciens des États-Unis 
appellent avec dédain, médecine socialisée. 


DE QUEL MÉDICAMENT A-T-ON VRAIMENT BESOIN ET À 
QUEL PRIX ? 


Nous gaspillons de très grosses sommes d’argent pour des médi- 
caments dont les patients auraient mieux fait de se passer. 
L’hypertension offre un bel exemple de ce qu’on ne peut pas ne s’en 


tenir qu’aux avantages de la prévention. Quand des chercheurs ont 
demandé comment les choses allaient pour 75 patients souffrant 
d'une hypertension bien contrôlée, les médecins ont dit qu’ils 
s’étaient tous améliorés alors que seulement 36 patients se sentaient 
mieux et parmi eux, un seul dont les parents l’ont confirmé. Le 
questionnaire rempli par les proches de ces patients a évalué que 22 
patients s’étaient grandement détériorés : inquiétude persistante au 
sujet de leur maladie, déclins de l’énergie, de l’activité générale et 
de la vie sexuelle, et irritabilité. Le motif pour lequel tous les mé- 
decins étaient satisfaits était qu’aucun patient ne s’était plaint” ! 


Le dépistage de l’hypertension ne semble procurer aucun 
avantage” alors qu’il peut provoquer bien des conséquences indé- 
sirables. Une étude canadienne menée en 1984 auprès des salariés 
d’une aciérie a montré que ceux qu’on avait étiquetés comme hy- 
pertendus à la suite d’un dépistage avaient connu une augmentation 
de l’absentéisme et souffert d’un déclin de l’ajustement de leur vie 
conjugale et que pendant la cinquième année après le dépistage, ils 
gagnaient 1093 dollars de moins que leurs collègues qui gagnaient 
le même salaire, cinq ans auparavant”. Cet effet sur le revenu était 
aussi manifeste chez ceux qui ne prenaient pas leur médicament 
pour l’hypertension. 


Il nous faut aussi tenir compte du fait que les artères deviennent 
plus rigides en vieillissant et que l’abaissement de la tension arté- 
rielle d’une personne âgée peut donner des vertiges et provoquer 
des chutes. Dans une étude où les personnes âgées exerçaient leur 
propre contrôle, le fait de commencer un traitement aux hypoten- 
seurs augmentait le risque de fracture de la hanche de 43 %*. Le 
quart de ceux qui se fracturent une hanche meurent au cours de la 
même année”, de pneumonie ou de thrombose découlant de 
l’immobilisation. Un professeur émérite de cardiologie a déclaré : « 
Ne transformons pas nos vieillards en patients et laissons-les être 
des bien-portants heureux (c’est-à-dire sans médicaments)”. 


Le traitement de l’hypertension grave peut sauver la vie et les 
effets secondaires indésirables des médicaments deviennent alors 
un problème mineur. Toutefois les effets nocifs des médicaments 
sont habituellement les mêmes pour les patients gravement malades 
que pour ceux qui ne le sont pas. L’équilibre effets nocifs/avantages 


ES 


peut donc passer de bénéfique à nuisible quand on s’emploie à 


traiter des bien-portants qui n’ont qu’un facteur de risque. Il est très 
coûteux de traiter tous ces bien-portants pour leur donner 
l’assurance que leur risque d’un événement malheureux potentiel 
pourrait être réduit s’ils consommaient un médicament pour le reste 
de leur vie. Puisqu’il ne se trouve personne pour subventionner 
l’assurance de son domicile ou de son véhicule, on pourrait se de- 
mander s’il est raisonnable d’utiliser l’argent des contribuables pour 
une assurance médicament. Les économistes utilisent le concept de 
la volonté de payer. Quand 1l coûte 3 000 euros pour traiter pré- 
ventivement une personne pendant cinq ans et que cela prévient un 
événement indésirable pour les 30 personnes traitées, que déciderait 
une personne si elle devait payer elle-même, son assurance médi- 
cament ? Est-ce que les 30 seraient ravies de payer 3 000 euros pour 
avoir une chance sur 30 de gagner la loterie tout en subissant les 
effets secondaires du médicament pendant cinq ans ? Je suis per- 
suadé que certains préféreraient utiliser l’argent pour des vacances 
ou autre chose et je suis certain que ce serait mon choix. 


Si on utilisait les médicaments d’une manière rationnelle, on 
aurait des populations en bien meilleure santé pour une fraction de 
la dépense actuellement engagée dans les médicaments. En 2012, 
les 50 plus grandes compagnies ont vendu pour 610 milliards de 
dollars de médicaments ordonnancés pour l’homme”. Je ne doute 
pas qu’on aurait pu faire l’économie de 95 % de cette somme, pour 
une économie annuelle de 580 milliards de dollars, puisque plu- 
sieurs de nos meilleurs produits vendeurs sont jusqu’à 20 fois plus 
chers que d’autres produits aussi efficaces et aussi parce que nous 
sommes surtraités. Imaginons ce qu’on pourrait faire avec 580 
milliards de dollars. Il n’existe que 17 pays au monde qui ont un 
PNB aussi élevé que cela. 


Je ne pense pas exagérer. D’autres ont estimé que plus de 200 
milliards de dollars pourraient avoir été gaspillés chaque année en 
traitements inutiles aux Etats-Unis”? et bien que ce gaspillage 
comprenne d’autres traitements que les seuls médicaments et 
l’administration médiocre, il est du même ordre de grandeur que 
mon estimation, ne provenant par contre que d’un seul pays. 


LE MODÈLE À BUTS LUCRATIFS EST LE MAUVAIS MODÈLE 


Bien que l’industrie pharmaceutique souffre déjà d’obésité corpo- 
rative, elle promeut ses médicaments pour nous médicamenter 
encore plus. En 2002, un rapport de la Fédération européenne des 
compagnies pharmaceutiques identifiait 20 maladies et conditions 
pour lesquelles elle pensait que des bénéfices potentiellement réa- 
lisables ne l’avaient pas été”. Le rapport mettait en garde contre le 
sous-traitement pendant 98 pages, mais aucune des 184 citations ne 
se référait à des révisions systématiques bien qu’il en existât plu- 
sieurs pour chacune des conditions, ce qui aurait pu modérer le 
battage publicitaire. Pour chaque maladie, les études favorables 
étaient citées alors que les études négatives étaient ignorées. Pas une 
seule étude du surtraitement n’était citée. 


Les fournisseurs de biens et systèmes ont aussi leur part du 
gâteau. Les dirigeants des soins de santé et des sociétés pharma- 
ceutiques comptaient 4 des 10 fonctions administratives les plus 
lucratives aux États-Unis en 2010. Le mieux payé, John Hammer- 
gren, était le directeur en chef de McKesson Corp. distributeur de 
médicaments, avec une rémunération totale de 145 millions de 
dollars”. Si ce pauvre homme devait être congédié, il recevrait une 
indemnité de 469 millions de dollars, soit environ 10000 fois autant 
que le revenu médian des ménages aux États-Unis. Que dire devant 
un tel débordement ? Au moins peut-on y voir ce qu’il y a de dis- 
torsion dans la culture américaine de la cupidité sans limites et de la 
tricherie”. Le rapport moyen entre la rémunération d’un PDG et 
celle d’un salarié est environ de 13:1 en Allemagne et de 11:1 au 
Japon. Il était aussi de 11:1 aux États-Unis en 1970 mais il atteint 
maintenant un stupéfiant 531:1. Le système américain des bonis 
crée un incitatif minuscule pour l’innovation et une incitation co- 
lossale pour la fraude. Dans les grandes compagnies pharmaceu- 
tiques, la valeur des options sur actions non réalisées et détenues par 
les dirigeants excède souvent 50 millions de dollars, ce qui crée un 
incitatif pour augmenter la valeur des actions puis de « prendre 
l’argent et s’enfuir avec »*. 


Malheureusement, les Américains semblent refuser de ré- 
soudre leurs problèmes les plus fondamentaux. Cela étonna le reste 
du monde pendant la crise financière mondiale en 2008 après que 


tous les freins contraignant les investissements très risqués eurent 
été relâchés par des politiciens étourdis conseillés par des écono- 
mistes non moins étourdis qui croyaient que le marché résoudrait 
tous les problèmes et se régulariserait par lui-même. Je suis per- 
suadé que l’on connaîtra bientôt encore pire récession mondiale 
qu’en 2008 et ce sera encore grâce aux États-Unis. Cela est quand 
même bizarre puisque tant d’ Américains sont de fervents chrétiens. 
La Bible met en garde contre la cupidité sans limites à tellement 
d’endroits qu’il est impossible de rater ce message. 


Voici un exemple des conséquences des incitatifs pervers que 
nous avons”. Aventis a mis au point un médicament contre le can- 
cer, leflornithine, mais il n’agissait pas sur le cancer alors qu’il était 
très efficace contre la maladie du sommeil. Vu que les patients 
souffrant de la maladie du sommeil sont généralement pauvres, 
Aventis a mis fin à la fabrication du médicament. Un peu plus tard, 
ont découvrit que leflornithine est un épilatoire efficace. On relança 
la production du médicament qui devint accessible aux Africains 
souffrant du mal du sommeil, à très bas prix sinon gratuitement, le 
seul motif étant que bien des femmes du monde occidental souhaï- 
tent éliminer tout poil de leur visage. 


Le contrôle de la pratique médicale par l’économie de marché 
ne sert pas bien les besoins des patients et reste incompatible avec 
une profession fondée sur l’éthique””. Les impératifs d’affaires pour 
faire des profits ne produisent pas d’avantages sociaux comme le 
prétendent les dévots du marché. Au États-Unis, la recherche 
montre constamment des coûts plus élevés, une qualité inférieure 
des services de santé, des taux plus élevés de complications et de 
décès dans les établissements à buts lucratifs que dans les établis- 
sements publics. Même la fraude dans la facturation est beaucoup 
plus courante dans les hôpitaux à buts lucratifs que dans les hôpi- 
taux bénévoles””. Nos universités sont, elles aussi, montées dans le 
train avec les partenariats université-industrie et leur obsession pour 
les brevets. Cela est préjudiciable à la science d’intérêt commu- 
nautaire, par exemple, les études des risques au travail, et plusieurs 
autres types de moyens prévention de la maladie sans recourir à des 
médicaments nont aucun intérêt commercial”, 


Il est fondamentalement immoral de breveter les médicaments. 
On peut éviter d’acheter une marchandise brevetée quand on estime 


qu elle est trop chère et l’on n’en souffrira pas. Par contre, on peut 
mourir quand on ne peut pas acheter un médicament breveté. La 
bonne chose à faire concernant les médicaments est de renoncer au 
système actuel et de le remplacer par des entreprises sans but lu- 
cratif qui verront à inventer, à mettre au point et à mettre sur le 
marché les nouveaux médicaments. Plusieurs pays capitalistes ont 
créé des sociétés pharmaceutiques d’État” et il a été suggéré en 
1976 au Royaume-Uni que le gouvernement nationalise certains 
secteurs de l’industrie pharmaceutique*'. Cela ne s’est pas réalisé, 
mais en 2007, le Conseil de la recherche médicale a annoncé qu’il se 
préparait à le faire pour accélérer le progrès des percées contre les 
maladies rares”. 


Aussi longtemps qu’on continue à endurer le modèle à buts 
lucratifs, on pourrait introduire un système de prix dans lequel les 
compagnies pharmaceutiques, au lieu de disposer d’un brevet mo- 
nopolistique, recevraient une récompense financière quand elles 
obtiennent une autorisation de mise en marché, récompense dont 
l’importance serait liée au degré avec lequel l’invention constitue 
une percée, Après cela, le médicament serait disponible sous licence 
à de multiples firmes pharmaceutiques pour fabrication et vente au 
prix des génériques, ce qui assurerait l’accessibilité aux pauvres et 
aux pays pauvres. La stratégie globale de l'OMS et son plan 
d’action pour la santé publique, l’innovation et la propriété intel- 
lectuelle (GSPoA) de mai 2008 et les conclusions du Conseil de 
l’UE sur la santé mondiale de mai 2010 faisaient tous appel à 
l’innovation tant pour l’approfondissement de modèles d’innova- 
tion qui détacheraient le coût de la recherche et de la mise au point 
du prix des médicaments que pour encourager une recherche 
orientée tant par les besoins que par l’accès plus abordable aux 
technologies médicales essentielles”. Pareil détachement corrige- 
rait trois faiblesses du modèle actuel de l’innovation en médecine : 
les prix prohibitifs ; l’indisponibilité et l’inadaptation. Il réduirait 
aussi fortement les incitatifs pour mettre au point des produits 
d’imitation, et leur marketing axé sur la promotion de l’utilisation 
irrationnelle de médicaments qui ne sont pas meilleurs que d’autres 
médicaments déjà bien établis et peu coûteux. 


LES ÉTUDES CLINIQUES 


On ne peut pas se fier aux études de l’industrie pour un motif bien 
simple. On ne fait pas confiance à une personne qui a menti à ré- 
pétition même quand cette personne dit parfois la vérité. L'industrie 
a détruit notre confiance et elle a un énorme conflit d’intérêts. De 
plus, les compagnies pharmaceutiques choisissent des chercheurs 
qui ont de vieilles relations avec l’industrie pharmaceutique et qui 
ne posent pas de questions embarrassantes. Permettre à l’industrie 
de réaliser les études sur ses propres médicaments, c’est comme 
m'’autoriser à être mon propre juge dans un procès. Imaginons que 
je sois accusé d’un crime et que je me pointe en cour avec des boîtes 
contenant 250 000 pages de preuves de mon innocence, pages que 
J'aurais produites moi-même (ce qui correspond à la taille de la 
documentation clinique pour un nouveau médicament) et que je dise 
au juge que c'est là la seule documentation qui soit disponible et 
dont 1l a besoin pour arrêter son jugement. Je me ferais chasser du 
tribunal. 


Il est très étrange qu’on ait accepté un système dans lequel 
l’industrie est à la fois juge et partie, alors qu’une des règles les plus 
fermes des lois de l’administration publique stipule que personne ne 
doit jamais être mis dans la situation de s’évaluer elle-même. Le fait 
que les agences du médicament vont examiner la documentation 
soumise ne peut pas compenser pour cette transgression parce que 
la documentation a souvent été délibérément tripotée d’une manière 
qui rend les manipulations indécelables. L’industrie ne devrait plus 
être autorisée à faire des études cliniques, mais elle pourrait fournir 
les fonds pour des études dirigées par l’Université. Cela serait 
grandement moins coûteux pour l’industrie. La Société européenne 
de cardiologie a estimé que les centres universitaires pouvaient 
effectuer des études de médicaments pour environ le dixième ou le 
vingtième du coût des études de l’industrie dans lesquelles on 
trouve de nombreux intermédiaires à buts lucratifs qui prélèvent de 
grosses surcharges"”. Dans la même veine, le National Cancer Ins- 
titute a estimé qu’il pouvait faire des études pour un peu plus que le 
coût usuel des médicaments". La dernière étude que j'ai dirigée 
était une étude multicentre de 112 patients souffrant d’arthrite 
rhumatoïde et qui étaient traités avec des produits modifiant la 
maladie ou un placebo pendant 6 mois. Le budget de toute l’étude 


était moindre que mon salaire mensuel. Nous avons acheté les mé- 
dicaments et ce sont les compagnies qui nous ont fourni le placebo. 
Cela montre que les études peuvent être faites pour presque rien, 
quand les médecins souhaitent les faire. 


Les prémisses de notre système sont présentement erronées. Le 
capitalisme fonctionne sur le principe que le risque privé donne ou 
bien une perte privée ou bien la richesse privée. Mais l’idée qu’un 
risque public Qes patients participant aux études) puisse être 
transformé en richesse privée est une perversion de l'éthique capi- 
taliste et une exploitation des patients. Nous avons besoin d’un 
changement majeur de culture en vertu duquel on considérera que 
les études cliniques sont des entreprises sociales, réalisées pour le 
bien public et exécutées par des institutions universitaires indé- 
pendantes! *. Les universitaires peuvent aussi avoir des préjugés, 
ou être corrompus par l’industrie, mais ces problèmes peuvent être 
résolus en assurant un aveuglement efficace pendant l’analyse des 
données et la rédaction des manuscrits. C’est de cette manière que 
j'effectuais mes études cliniques“”. J’analysais les données mas- 
quées par un code et je préparais deux manuscrits différents. On 
n’ouvrait le code qu’une fois que mes coauteurs avaient approuvé 
les deux manuscrits. 


Pendant qu’on attend un changement majeur du système qui 
pourrait ne jamais survenir, on peut toujours faire ses propres études 
indépendantes des nouveaux médicaments avant de décider de les 
adopter ou de les rembourser. Aux Pays-Bas, une législation de 
1979 a autorisé le ministre à n’autoriser certaines technologies qu’à 
certains hôpitaux pendant qu’on les évaluait par des révisions sys- 
tématiques de la documentation**. Un fonds d’environ 16 millions 
d’euros par an a été constitué en 1986 ayant pour effet d’offrir les 
nouvelles technologies non encore évaluées, y compris les médi- 
caments, uniquement quand « elles sont proposées dans le cadre 
d’études correctement mises au point pour en évaluer les effets », 
c’est-à-dire une étude randomisée. 


Les fonds pour des études indépendantes pourraient être four- 
nis par les taxes. L’industrie pharmaceutique engrange des profits 
colossaux à partir de recherches financées par le public et le rem- 
boursement des médicaments et, en conséquence, il serait raison- 
nable que l’industrie soit taxée d’une manière qui permette aux 


universitaires de réaliser les études dont on a besoin dans lesquelles 
on comparera un nouveau médicament avec le meilleur traitement 
disponible avant de décider quoi que ce soit. Si l’on taxait les or- 
donnances d’aussi peu que 2 %, il se créerait un grand fonds pour 
pareille recherche. L’agence italienne du médicament requiert des 
compagnies pharmaceutiques quelles contribuent à hauteur de 5 % 
de leurs dépenses publicitaires moins les salaires, ce qui a créé un 
gros fonds utilisé en partie pour la recherche clinique indépen- 
dante*”°. Il existe des initiatives de même nature en Espagne” ° Les 
fonds pourraient aussi être fournis par le gouvernement ou les 
budgets d’hôpitaux compte tenu du fait que les études indépen- 
dantes pourraient facilement devenir une source de revenus plutôt 
qu’une dépense. Quand on dirigera des études dans lesquelles seule 
la moitié des patients recevront un nouveau médicament coûteux 
nous épargnerons la moitié des coûts des médicaments et une fois 
qu’on aura terminé, on trouvera plus souvent qu autrement que le 
nouveau médicament n’a rien à offrir. 


L’exigence d’études indépendantes avant de prendre des déci- 
sions aurait un impact énorme non seulement sur le trésor public 
mais aussi sur la santé publique. Il ne serait plus profitable de mettre 
au point des nombres infinis de médicaments d’imitation et 
l’industrie serait contrainte de faire de la recherche d’innovations au 
lieu de dilapider son argent en marketing. La réactivation de la 
clause « besoin médical » de la Norvège réduirait aussi les médi- 
caments d’imitation. La Norvège ne disposait que de sept AINS 
alors que les Pays Bas en avaient vingt-deux, mais sa clause « be- 
soin médical » avait été retirée en 1996 quand elle eut à harmoniser 
ses procédures d’approbation des médicaments avec celles de 
l'UE”. Comme il y a peu de concurrence sur les prix de toute façon, 
cela ne signifierait pas grand-chose pour nos dépenses en médica- 
ments qu’il y ait sept ou vingt-deux médicaments différents du 
même type, mais cela pourrait signifier beaucoup pour l’innovation. 


Les évaluations indépendantes voudraient aussi dire qu’on peut 
comparer les nouveaux médicaments aux vieux, moins coûteux 
dans un contexte où l’ancien médicament n’est pas donné à trop 
fortes doses (de sorte que le manufacturier pourrait prétendre que 
son médicament est mieux toléré) ou à trop faibles doses (pour que 
le manufacturier puisse prétendre à tort que son médicament est 


plus efficace). Il y a trop peu de comparaisons avec des interven- 
tions non pharmacologiques. Quand une étude montra qu’un pro- 
gramme d’exercices physiques et une perte de poids prévenaient 
mieux le diabète de type 2 que le metformine (56 % et 31 % 
d’effets, respectivement)” la seule chose dont parla le Wall Street 
Journal fut l’effet du médicament ! 


On a aussi besoin d’un meilleur et plus honnête signalement 
des effets ce qu’on n’obtiendra jamais des études de l’industrie. 
Bien que la première chose que l’on connaisse de n’importe quel 
médicament c’est qu’il peut faire du tort, une enquête portant sur 
192 rapports d’études comptant au moins 100 patients a montré que 
l’espace consacré aux effets nocifs comptait pour 0,3 page, ce qui 
était du même ordre de grandeur que l’espace consacré aux noms 
des contributeurs et à leurs affiliations 


Finalement, le raisonnement sous-jacent à la proposition d’une 
étude clinique doit s’appuyer sur une révision rigoureuse et récente 
de toutes les études antérieures menées sur des médicaments sem- 
blables avec une méta-analyse si cela est possible”. Cela nous 
apprendra souvent que ce qui paraissait être des résultats contra- 
dictoires des études antérieures n’est pas contradictoire du tout. 
Quand on ne fait pas cela, plusieurs études en infraction avec 
l’éthique sont approuvées parce que le type de médicament aurait 
déjà prouvé, ou aurait pu avoir démontré qu’il est capable de sauver 
la vie ou est nuisible. Une exigence de cette nature a été introduite 
au Danemark, en 1997, mais pour des raisons que je ne connais 
pas, elle a été subrepticement retirée quand on a révisé la loi enca- 
drant les études. Les comités d’éthique de la recherche ont mal- 
heureusement négligé de porter attention à ce qui compte le plus 
pour les patients. Ils n’ont rien fait pour assurer que les études qu’ils 
approuvent sont conformes à l’éthique ; que les formulaires de 
consentement éclairé décrivent précisément l’état des connais- 
sances et ce qui reste incertain; et que les résultats de toutes les 
études soient rendus publics, en dépit du fait que ces points leur 
aient été signalés dans un article bien argumenté du BMJ en 1996. 


Il faudra beaucoup de temps pour se débarrasser des études de 
l’industrie. En attendant, on pourrait décider de laisser aux autorités 
de régulation le choix des cliniciens qui seront autorisés à tester les 
médicaments au lieu de laisser l’industrie choisir les médecins les 


plus complaisants*! qui sont aussi ceux qui sont les plus faciles à 
corrompre et les plus susceptibles de taire les manipulations de la 
preuve par l’industrie. Les patients devraient tout savoir sur l’argent 
impliqué dans l’étude et les conflits d’intérêts des chercheurs. 
Quand les médecins sont mal à l’aise avec cela, c’est qu’ils ont 
quelque chose à cacher, ce qui accentue la pertinence de la trans- 
parence. Les protocoles et les contrats avec les compagnies phar- 
maceutiques devraient être accessibles au public de sorte qu’on 
puisse voir si l’on peut faire confiance à nos institutions. Il est na- 
vrant que nombreux sont ceux qui acceptent toujours de signer des 
clauses de confidentialité et que lorsque des auteurs déclarent 
solennellement dans les périodiques qu’ils ont eu accès à toutes les 
données, cela soit rarement vrai F4 


On devrait imposer aux compagnies pharmaceutiques 
l’obligation légale de fournir des placébos aux chercheurs indé- 
pendants au prix coûtant comme condition pour introduire un 
nouveau produit sur le marché. Il devrait aussi être obligatoire pour 
les compagnies de fournir la substance active d’un médicament, par 
exemple sous forme de poudre, pour la recherche indépendante. Si 
les compagnies pharmaceutiques souhaitent faire partie de la so- 
ciété, elles doivent être disposées à améliorer la santé publique en 
laissant les autres chercheurs étudier leurs produits. 


Les études atteignent leur pleine utilité quand elles sont as- 
semblées dans des révisions systématiques et de telles révisions 
devraient toujours apprendre aux lecteurs combien d’études, de 
résultats et d’effets pourraient manquer et aussi à quelle hauteur les 
études révisées ont été commanditées par le manufacturier. Voici un 
bel exemple d’une revue Cochrane de l’hypertension dont le résumé 
rédigé en langage courant destiné aux patients dit: 


La plupart des études de cette révision ont été financées par 
des compagnies qui fabriquent des inhibiteurs ACE et les ef- 
fets indésirables graves n’ont pas été signalés par les auteurs 
de plusieurs de ces études. Cela pourrait signifier que les 
compagnies pharmaceutiques retiennent les résultats défa- 
vorables concernant leurs médicaments. La prescription des 
inhibiteurs ACE les moins coûteux à doses plus faibles susci- 
tera des économies et réduira possiblement les évènements 


indésirables liés à la dose”. 


Finalement, les études de familiarisation devraient être inter- 
dites comme elles le sont maintenant dans l’UE. La directive sur la 
pharmacovigilance (études de la sécurité post-approbation) a été 
amendée en 2010 pour se lire comme suit : « On ne doit pas réaliser 
des études quand l’acte de faire la recherche fait la promotion d'un 
produit médicinal®, » 


LES AGENCES DE RÉGULATION DES MÉDICAMENTS 


Les agences de régulation des médicaments portent la responsabilité 
majeure des nombreux décès provoqués par les médicaments. Elles 
approuvent plusieurs médicaments dangereux et recourent à des 
pseudo-correcteurs en publiant des nombres énormes d’alertes, 
d’avertissements et de précautions alors qu’elles savent parfaite- 
ment qu’il n’y a rien de tout cela qui fonctionne. 


On n'’accepterait jamais de prendre l'avion si des avions 
s’écrasaient plusieurs fois par jour durant l'année pour le mo- 
tif que leur construction les rend trop difficiles à piloter. 


Nous avons besoin d’une révolution en réglementation du 
médicament. Les agences du médicament doivent se fonder sur les 
preuves et il faut reconnaître que le système actuel ne fonctionne 
pas et ne peut pas fonctionner. Elles devraient refuser beaucoup plus 
de médicaments et exiger des données sur leur sécurité qui soient 
suffisantes. 


Les résultats de substitution ne devraient jamais être acceptés 


Dans le présent ouvrage et ailleurs j’ai donné plusieurs exemples‘! 
de la manière avec laquelle les résultats de substitution peuvent 
induire en erreur. Les patients peuvent être rendus malades ou 
mourir pendant que leurs résultats de substitution s’améliorent. Les 
médicaments anticancer sont dans ce type de marasme. Les exi- 
gences d'approbation pour les médicaments anticancer sont presque 
inexistantes. Ces médicaments sont souvent autorisés en se fondant 
sur des études comportant un seul groupe de patients, des études qui 
ne peuvent révéler si le médicament augmente ou réduit la morta- 
lité. 


Pour 27 indications en Europe dont 14 étaient de nouvelles 
demandes d’approbation et 13 des extensions d’approbations exis- 
tantes, la documentation clinique consistait entièrement en petites 
études comportant un seul groupe dans huit cas®. Le nombre total 
des patients était petit, valeur médiane de 238 et, dans la moitié des 
cas, on ne disposait que de résultats de substitution comme réponse 
complète ou partielle de la tumeur alors quelle reste très sujette à 
une évaluation faussée, particulièrement dans les études comportant 
un seul groupe. Cela est très inquiétant parce que la plupart des 
médicaments du cancer peuvent provoquer tant la fonte des tumeurs 
que l’augmentation de la mortalité, par exemple quand on les ad- 
ministre à trop fortes doses. Les études de médicaments qui don- 
naient des résultats sur la survie n’avaient trouvé qu’une différence 
médiane d’un seul mois”. Une autre étude sur 12 nouveaux médi- 
caments du cancer approuvés en Europe entre 1995 et 2000 a 
montré qu'aucun médicament n’offrait de progrès significatif et 
pourtant il s’en trouvait un qui coûtait 350 fois plus cher que son 
concurrent . 


C’est encore pire à la FDA qui autorise la plupart des médi- 
caments du cancer (68%) en se fondant sur des résultats autres que 
la survie. En outre, 35 % des médicaments ont été approuvés sans 
qu’il y ait eu une seule étude randomisée®*. 


Sur la foi des informations publiées, j’ai calculé que 33 années 
d'études randomisées faites sur des tumeurs solides par le Conseil 
de la recherche médicale du Royaume-Uni n’ont donné lieu à aucun 
progrès contre le cancer, en moyenne. Il s’agissait d'un gros en- 
semble d’informations, comprenant 32 études comparant un trai- 
tement avec un autre et comptant 6 500 décès ; la mortalité avec le 
nouveau traitement était la même qu’avec le traitement de compa- 
raison. D’autres enquêtes sur le cancer ont confirmé ceci, par 
exemple pour 57 études sur la radiothérapie, le risque relatif était de 
1:01 et pour 126 études du cancer infantile, le rapport de cotes 
était de 0,96*. 


Un progrès nul contre le cancer, en moyenne, signifie qu’il est 
très difficile de trouver de nouveaux traitements qui soient meilleurs 
que ceux dont on dispose déjà. Rarement un nouveau traitement 
est-il meilleur et rarement peut-il être pire. Tant que nos agences des 
médicaments n’exigeront pas des informations sur la mortalité des 


études randomisées, elles continueront à approuver l’introduction 
sur le marché de médicaments nuisibles sans que personne ne s’en 
aperçoive. 


Des populations de patients, des comparateurs et des résultats 
pertinents 


Les patients de plus de 65 ans sont exclus d’une manière routinière 
des études commanditées par l’industrie®”"®”, par exemple, dans les 
études des AINS, il n’y avait que 2 % des patients âgés de 65 ans et 
plus alors que ce sont là les patients les plus susceptibles de prendre 
ces médicaments et d’en être affectés défavorablement. De plus, 
l’exclusion de ce groupe d’âge rend aussi difficile de détecter les 
effets nocifs causés par les effets combinés de la prise de plusieurs 
médicaments (polypharmacie). L'EMA a récemment annoncé qu 
elle exigerait dorénavant que la répartition par âge des patients soit 
représentative dans les études présentées à l’appui de requêtes 
d’autorisation de mise en marché”. 


C’est une bonne idée, mais elle ne suffit pas, vu que les firmes 
de médicament peuvent toujours écrire dans leurs protocoles qu’une 
condition pour participer est que les patients ne prennent aucun 
autre médicament que ceux de l’étude et qu’ils ne souffrent pas de 
plus d’une maladie. Il faut s’assurer que les médicaments sont 
évalués dans des contextes réalistes, ce qui n’est pas le cas au- 
jourd’hui. Une enquête a montré que des problèmes médicaux 
courants constituaient un motif d’exclusion dans 81 % des études et 
que les patients recevant des médicaments communément prescrits 
étaient exclus dans 54 % des études”. Pareilles exclusions sont 
significativement plus communes dans les études commanditées par 
l’industrie. 


En vertu de la déclaration d’Helsinki, un nouveau médicament 
doit être évalué par comparaison avec la meilleure intervention 
établie du moment et le recours au placebo ne devrait être employé 
que lorsqu'il n’existe pas pareille intervention, ou que quand il 
existe des motifs impératifs d’ordre scientifique ou méthodologique 
pour utiliser un placebo (par exemple quand les traitements courants 
ont un effet douteux)”. Par conséquent, Je crois que les agences du 
médicament devraient exiger des comparaisons face à face avec les 
médicaments d’utilisation courante et que, quand un placebo est 


nécessaire, elles exigent que certaines des études aient un placebo 
actif pour réduire le risque d’approuver des médicaments inutiles 
(voir le chapitre 47. 


La sécurité 


La pratique actuelle, en vertu de laquelle les médicaments sont 
autorisés sur la base de l’expérience de 500 à 3 000 patients” dans 
des études de courte durée, même quand les médicaments devront 
êtres consommés pendant des décennies, met la table pour des dé- 
sastres médicamenteux majeurs, lesquels sont extrêmement coûteux 
en raison des frais juridiques et des arrangements à l’amiable. Ces 
coûts sont éventuellement ajoutés au prix d’autres médicaments. 


Sauf les jumeaux identiques, les gens sont différents en termes 
de leur génétique, par exemple sur le plan de la vitesse avec laquelle 
1ls métabolisent un médicament ou celui de leur susceptibilité à ses 
effets. Il est en conséquence prévisible que pour la plupart des mé- 
dicaments, certains réagiront très mal. Ces réactions ne peuvent être 
détectées d'une manière fiable que si plusieurs patients sont étudiés 
dans des études cliniques randomisées. Par exemple, quand un 
médicament entraîne une insuffisance hépatique fatale chez un 
patient par 2 000, même une étude comptant 20000 patients peut ne 
pas la détecter (puisqu'on s’attendrait à observer cinq insuffisances 
hépatiques parmi les 10 000 randomisés au nouveau médicament et 
l’on pourrait n’en avoir perçu aucune). Quand ce médicament est un 
analgésique qui sera utilisé par disons 50 millions de personnes, 25 
000 mourront d’une insuffisance hépatique alors qu’ils n’avaient 
pas besoin de ce médicament puisqu'il existe déjà tant de médica- 
ments contre la douleur. 


Évidemment, cela n’arrivera pas en pratique. Le médicament 
serait retiré du marché longtemps avant d’atteindre les 25 000 in- 
suffisances hépatiques mais si c’était une augmentation des crises 
cardiaques, on pourrait ne jamais s’en apercevoir puisque, de toute 
façon, de très nombreuses personnes auront une attaque cardiaque. 


Les agences du médicament devraient exiger de plus grands 
nombres de patients traités avant de prendre une décision et elles 
devraient aussi exiger que les études s’étendent sur plusieurs an- 
nées, quand le médicament doit être consommé pendant des années 


parce que les effets nocifs peuvent requérir du temps pour survenir. 
Par exemple si le médicament provoque le cancer. L’excuse habi- 
tuelle selon laquelle il est trop long d’introduire sur le marché des 
médicaments de valeur quand on resserre les exigences, ne tient pas 
la route. Des années séparent l’apparition d’un médicament ex- 
traordinaire et le fait que les médicaments sont devenus la troisième 
cause de mortalité sont plus que révélateurs de l’état du système 
actuel. 


Quand des études de pharmacovigilance sont requises en rai- 
son d'inquiétudes pour la sécurité, il est essentiel que ces études 
soient confiées à des chercheurs indépendants et menées par eux et 
qu elles fassent partie des exigences de l’approbation. Les compa- 
gnies ont toutes les raisons du monde de s’aveugler en réalisant des 
études médiocres, en négligeant d’en faire rapport ou même en 
négligeant de les mener. 


Toutes les données cliniques doivent être accessibles au public 


C’est une idée terriblement erronée qu’une compagnie puisse être 
propriétaire des données des études cliniques. Selon l’ombudsman 
de l’Europe, les données et les résultats appartiennent à la société 
pour des motifs évidents. Les patients ne se portent pas volontaires 
pour des études ni n’encourent un risque personnel pour le bénéfice 
des actionnaires d’une compagnie particulière. Ils le font pour 
contribuer à la connaissance et pour aider les traitements des pa- 
tients de l’avenir. Quand on accepte que les compagnies puissent 
s’approprier les données d’une étude, on accepte aussi qu’il soit 
légitime d’exploiter les patients par intérêt commercial. Cela ne 
l’est manifestement pas et contrevient à la Déclaration d’Helsinki”". 
On devrait donc contraindre les compagnies à rendre accessibles 
toutes leurs données d’études cliniques, y compris les données 
brutes et rendues anonymes des programmes statistiques, ce 
qu’entend faire l’'EMA pour les nouveaux médicaments (voir le 
chapitre 11). 


On devrait aussi mettre notre pouvoir à contribution, par 
exemple en décidant de ne pas recommander les médicaments ou ne 
les achetant pas tant que toutes les données ne sont pas accessibles. 
La loi du Royaume-Uni rend possible de recourir aux tribunaux 
sans préavis et de retarder l’approbation des médicaments, ou même 


de retirer du marché un médicament autorisé quand une compagnie 
refuse de fournir toutes les données. La confiscation des brevets 
d’une compagnie est une autre pénalité à l’étude. Quand une com- 
pagnie abuse d’un brevet en promouvant un médicament pour une 
indication pour laquelle il n’est pas autorisé ni même évalué, 
pourquoi pourrait-elle continuer à bénéficier de l'exclusivité” ? 


Les agences d’évaluation des technologies devraient suivre 
l’exemple de l’agence allemande IQWIG et refuser d'évaluer un 
médicament à moins d’avoir accès à toutes les données produites 
par toutes les études sans aucune restriction concernant la confi- 
dentialité, de sorte que le public puisse aussi examiner les données. 


Tel qu’il a été suggéré par l'Agence danoise du médicament”, 
1l devrait y avoir accès complet du public à tous les documents des 
agences du médicament y compris les données des études de toxi- 
cologie"”. Les compagnies pharmaceutiques devraient être con- 
traintes de présenter toute la documentation en formats faciles à 
rechercher, par exemple, sous forme de dossiers pdf numérisés. Les 
agences devraient vérifier que les dossiers sont complets et com- 
prennent tous les dossiers mentionnés dans les index; de plus, ces 
dossiers devraient être accessibles au public. Une législation amé- 
ricaine de 2007 assurait que toutes les banques de données du site 
clinicaltrials.gov seraient agrandies pour inclure toutes les études de 
phase 2 et subséquentes et que l’information en résultant serait 
ajoutée une fois le produit approuvé pour mise en marché””. Tou- 
tefois, la restriction de cette exigence aux médicaments mis en 
marché doit être levée, étant donné que les effets nocifs inconnus 
d’un médicament pourraient entraîner de l’expérimentation inutile 
et des effets nocifs de même nature provenant de médicaments 
semblables à l’avenir. Le fait que six volontaires bien portants du 
Royaume-Uni ont manqué mourir au cours d’une étude de phase 1 
est un cas qu’il ne faut pas oublier *. On ne doit pas accepter de 
recevoir des agences du médicament, des documents qui sont tel- 
lement censurés qu’ils ressemblent plus à des documents straté- 
giques militaires qu’à des études de médicaments” dans lesquels 
tous les effets nocifs du médicament ont été effacés. Nous en avons 
fait l’expérience dans des rapports d’étude d’un médicament pour 
maigrir diffusés par l’ Agence danoise du médicament de même que 
des rapports sur les ISRS de l’agence hollandaise. Un autre pro- 


blème est que la rédaction est arbitraire. Sidney Wolfe, le directeur 
du Public Citizen’s Health Research Group a déclaré : « Je n’ai 
jamais été capable d’obtenir quelque protocole relatif à ce qu’on 
exige du personnel de la FDA qu’il censure, mais en général on 
censure beaucoup plus qu’on ne le devrait”. » Il ajouta : « Bien sûr, 
c’est un cercle vicieux parce que quand on ne sait pas ce qui a été 
censuré on ne peut pas soutenir que cela n’aurait pas dû être cen- 
suré. » Alastair Wood, le chef du comité consultatif de la FDA sur la 
sécurité des inhibiteurs COX:-2, insistait pour dire que jamais il n’y 
a de raison de censurer des données d’études cliniques. C’est ab- 
surde ; en ne connaissant pas quelle information est retenue ni les 
règles encadrant la révision, l’interprétation de ce qui constitue un 
secret commercial semble être elle-même un secret commercial. 


On a aussi besoin de lois exigeant des compagnies quelles 
fassent état de toute la connaissance disponible au sujet de leurs 
médicaments et des données de recherche”? et qui ne font pas 
qu’autoriser mais exigent des agences du médicament qu’elles 
publient ce qu’elles savent. Présentement, les compagnies peuvent 
ne rien révéler même quand elles savent que leurs médicaments sont 
nuisibles. 


Les conflits d'intérêts 


Les agences du médicament devraient être financées publiquement, 
car les frais aux usagers créent une compétition entre les agences 
pour devenir celle qui sera la plus rapide et donc aussi la moins 
critique. Par exemple, c’était un objectif de la convention entre 
l’Agence danoise du médicament et le ministère de la Santé d’être 
plus attirants pour l’industrie que les autres agences*!. Drummond 
Rennie croit que les frais aux usagers sont profondément corrup- 
teurs et « qu’il est ridicule d’imaginer que la FDA puisse vraiment 
travailler pour l’intérêt public quand elle continue à être payée pour 
ne pas le faire"? ». 


Les secteurs des agences du médicament qui ont le mandat de 
relever les effets nocifs des médicaments devraient être séparés des 
divisions qui approuvent les médicaments et disposer de leur propre 
autorité, les autorisant à retirer des médicaments du marché. Selon 
les lois de l’administration publique, une personne ou un organisme 
ne doivent jamais se trouver dans la position où 1ls s'évaluent 


eux-mêmes. Pour ce seul motif, il est manifeste que les deux fonc- 
tions doivent être séparées. Alastair Wood, dont la nomination 
comme nouveau commissaire de la FDA a été retirée à la dernière 
minute parce qu’il accordait trop d’importance à la sécurité des 
médicaments (voir le chapitre 10) a fait remarquer : « Lorsqu'un 
avion s’écrase on ne donne pas l’enquête à [la compagnie aérienne] 
ni aux contrôleurs de la circulation aérienne. On demande à 
quelqu'un d’autre de la faire®?. » L’Agence danoise du médicament 
a bien compris cela et a séparé les deux fonctions mais la FDA ne le 
fait pas. 


Comme nos médicaments nous tuent, les agences du médica- 
ment devraient être évaluées selon la manière avec laquelle elles 
résolvent les problèmes de sécurité. Présentement, l’accent est mis 
sur la vitesse à laquelle on approuve les médicaments * avec des 
rémunérations fondées sur la performance, par exemple pour les 
hauts dirigeants de l’Agence danoise du médicament" .Cet incitatif 
n’est pas que pervers, il est mortel. 


L’étiquetage des médicaments 


S1 les clients des agences du médicament étaient le public et non 
l’industrie, l’étiquette des médicaments serait bien différente et 
ressemblerait à ceci (inspirée par l’épidémiologiste des médica- 
ments Jerry Avorn)”: 
Ce nouveau médicament n’a pas fait la preuve qu'il est meil- 
leur que les médicaments présentement disponibles et nous 
en savons beaucoup moins sur ses effets toxiques, y compris 
ses effets mortels, que nous en savons pour les vieux médi- 
caments. || n’y a pas de preuve que son prix plus élevé 
s'accompagne de quelque avantage thérapeutique. Il est en 
général moins dangereux de prendre un médicament plus 
ancien compte tenu de ce que nombreux sont les nouveaux 
médicaments qu’on doit plus tard retirer du marché pour des 
motifs de sécurité. 


Les patients devraient être informés de l’action du médicament 
avec des nombres qu’ils peuvent comprendre tant pour les avan- 
tages que pour les effets nocifs. Des chercheurs de Dartmouth ont 
montré que quand on expose les faits aux patients, ils sont bien 


meilleurs pour choisir le meilleur médicament et pour en connaître 
l’effet®,. Si les gens savaient que l’effet d’un somnifère est de les 
faire dormir 15 minutes plus vite‘, et peut les rendre étourdis et 
somnolents le lendemain, 1ls pourraient être moins intéressés à en 
consommer et s’ils savaient aussi que l’effet disparaît en deux se- 
maines quand ils en consomment tous les soirs, il y aurait peu de 
consommateurs de longue durée. Les chercheurs de Dartmouth ont 
convaincu le Comité conseil en communication des risques de la 
FDA de faire adopter leurs recommandations par l’agence. Toute- 
fois, après y avoir songé pendant près d’une année, le ministère de 
la Santé et des « services sociaux » annonça qu’il avait besoin de 
trois autres années pour parvenir à une décision”. Évidemment ! 
Une initiative qui aide indéniablement les patients à choisir d’une 
manière plus rationnelle entre les médicaments, ou même à renon- 
cer à en consommer, est pratiquement une attaque contre l’État, 
puisque cela pourrait entraîner une perte de revenus pour l’industrie 
pharmaceutique. 


LES FORMULAIRES DE MÉDICAMENTS ET LES COMITÉS DE 
CONSIGNES DE PRATIQUE 


Les médecins ayant des liens financiers avec les compagnies 
pharmaceutiques ne devraient pas faire partie des comités de for- 
mulaire ou de consignes de pratique que ce soit dans les agences du 
médicament, dans les hôpitaux, dans les sociétés de spécialistes ou 
ailleurs***”. Un argument récurrent avancé par les médecins en 
conflit d’intérêts et par ceux qui les emploient est qu’il faut 
s’attendre à ce que les meilleures personnes formulent les meil- 
leures décisions et consignes et qu’il faut s’attendre à ce que les 
meilleures collaborent avec l’industrie à leur avantage réciproque. 
Cet argument manifestement incorrect fait sourire. Comme on l’a 
expliqué au chapitre 9, les gens à la solde de l’industrie ont tendance 
à être irrationnels dans leurs perspectives sur les médicaments et 
tendent à préférer les médicaments dispendieux qui ne sont pas 
mieux que d’autres produits moins coûteux. Ce qui est encore pire, 
quand on s’aperçoit que des médicaments très utilisés sont nui- 
sibles, ces experts sont toujours les derniers à mettre en garde contre 
leur emploi. Ils trouvent toutes sortes d'excuses pour ne pas accepter 
les nouvelles preuves, peu importe leur solidité. 


Cela s’est illustré très clairement quand on a montré que les 
hormones données aux femmes au moment de la ménopause sont 
nuisibles”?! Des documents révélés en cour montre que Wyeth a 
entretenu un programme d’articles de révision rédigés par des ré- 
dacteurs anonymes qui colportaient que les hormones sont bonnes 
pour toutes sortes de choses et qui paraissaient dans les périodiques 
à fort impact tels que les Archives of Internal Medicine sous la 
plume d’auteurs experts qui n’avaient que peu sinon rien fait pour 
être présentés comme auteurs”, Aucun de ces articles n’a jamais 
fait l’objet de rétractation bien qu’ils soient tous très trompeurs. 
Voici d’ailleurs quelques exemples de titres d’articles : 


e Ÿ a-t-il une association entre l’hormonothérapie de rem- 
placement et le cancer du sein ? (Oui, elle cause le cancer du 
sein.) 


° Le rôle de l’hormonothérapie de remplacement dans la 
prévention de la maladie cardiaque après la ménopause (Il 
n’en existe pas puisque les hormones causent la maladie car- 
diaque.) 


e Le rôle de l’hormonothérapie de remplacement et la pré- 
vention de la maladie d'Alzheimer (Il n’en existe pas puisque 
les hormones augmentent le risque de présenter cette mala- 
die.) 


La négation des effets nocifs par les spécialistes abonde par- 
tout, y compris dans les domaines non médicamenteux. Par exemple 
quand il devint manifeste que le dépistage mammographique avait 
un avantage douteux alors qu’il entraîne des effets nocifs énormes 
en termes de surdiagnostic et de surtraitement chez des femmes bien 
portantes”*. 


Pour nous guider, nous avons besoin de gens qui carburent aux 
données et qui ne sont pas à vendre. Les médecins en conflits 
d’intérêts financiers ne sont pas les meilleurs, ni même des meil- 
leurs de deuxième ordre. Les meilleurs sont des spécialistes bien 
formés qui détiennent une bonne connaissance d’un secteur, parce 
qu’ils sont capables de le faire et disposés à le faire, de trouver les 
erreurs dans la documentation scientifique. Les meilleurs de deu- 
xième rang sont les spécialistes bien formés en méthodologie. Le 


troisième rang pourrait être occupé par des spécialistes à la solde de 
l’industrie qui sont aussi bien formés en méthodologie. 


Plusieurs personnes — particulièrement ces médecins qui en- 
caissent l’argent — estiment que les déclarations de conflit d’intérêts 
ont le pouvoir magique de faire disparaître le problème, mais 
comme l’a remarqué Sheldon Krimsky : « On ne permettrait pas à 
un juge de détenir du capital dans une prison à but lucratif, même si 
le juge le signalait”. » On n’accepterait pas non plus un procès dans 
lequel le juge serait payé par l’une des parties en litige. Les mé- 
decins sont les défenseurs de leurs patients et leur première res- 
ponsabilité est d’assurer qu’on ne leur fait pas de mal, comme le dit 
le serment d’Hippocrate : « Premièrement, ne faites pas de tort. » Il 
est en conséquence indéfendable que les médecins n’acceptent pas 
un procès dont le juge est payé par l’une des parties alors qu’ils 
acceptent volontiers d’être payés par l’industrie pharmaceutique. 
Les médecins souffrent tellement de ce fantasme que cela ressemble 
à de la psychose collective. Quand je donne des cours sur ce pro- 
blème, il m'arrive de provoquer mes collègues dans une tentative 
désespérée de les réveiller: 


Le juge Smith préside un procès contre la Cosa Nostra et avant 
de commencer, 1l déclare que : 


e || a reçu des subventions de voyage de Silvio Berlusconi ; 
e || fait partie du comité conseil des Usuriers impitoyables ; 


e || a reçu des fonds d’international colporteurs de stupé- 
fiants; 


e || a reçu des subventions sans restriction pour fins éduca- 
tives de La Camorra; 


e Il fait partie du groupe des conférenciers de Meurtre in- 
corporé. 


Le crime organisé ne tue pas autant de gens que le fait 
l’industrie pharmaceutique en toute connaissance de cause, alors 
pourquoi accepter de l’argent de l’industrie quand on n’ose pas 
accepter du fric de la mafia ? Selon l’éthicien Cari Elliott : « La 
déclaration est un rituel vide de sens conçu pour soulager la cons- 
cience des universitaires qui sont incapables de démissionner de la 
liste de paye de l’industrie”. » Les médecins se justifient pleine- 


ment par la déclaration de leurs conflits d’intérêts. Elle leur permet 
d’avoir leur part du gâteau et aussi d’en profiter grandement *. Ils 
devraient se demander s’ils seraient disposés à ce que leurs arran- 
gements soient largement connus, et dans l’affirmative, ils devraient 
être ravis que l’information soit partagée avec leurs patients dans 
leur salle d’attente”, plus particulièrement depuis que les médecins 
sont persuadés d’être insensibles aux faveurs de l’industrie. 


Selon les lois de l’administration publique, on ne peut pas ac- 
cepter que les spécialistes des comités consultatifs des agences du 
médicament soient des consultants rétribués par les manufacturiers. 
C’est une insulte à l’intelligence que /a plupart de ces spécialistes 
soient à la solde de l’industrie!" "**?7, Il est tout aussi inacceptable 
que ceux qui font partie des comités sur le formulaire ou les con- 
signes de pratique, recommandent les médicaments à utiliser tout en 
recevant de l’argent de l’industrie”. Ils contournent souvent le pro- 
blème en le cachant. Nous avons étudié 45 consignes danoises 
provenant de 14 sociétés de spécialistes entre 2010 et 2012 et trouvé 
que les auteurs de 43 d’entre elles (96 %) avaient un conflit 
d’intérêts ou plus, mais qu’une seule consigne déclarait tout conflit 
d'intérêts”. Environ la moitié des auteurs avaient des liens avec 
l’industrie pharmaceutique. 


En 2009, l’Institute of Medicine des États-Unis a publié un 
rapport sur les conflits d’intérêts en 2009, lequel réclamait 
l’exclusion des personnes avec conflit participant aux comités de 
consignes et l’interdiction pour l’industrie de financer les con- 
signes”. Si, dans des cas exceptionnels, il était impossible de 
trouver des experts sans conflit, de telles personnes devraient être 
exclues des délibérations, de la préparation d’ébauches et du vote 
sur des recommandations spécifiques. J’affirmerais qu’il ne devrait 
pas y avoir de « situations exceptionnelles ». N’importe laquelle 
petite échappatoire économique offerte aux médecins tend toujours 
à s’élargir. En outre, comme il est considéré comme très honori- 
fique de faire partie de comités de consignes, 1l devrait être facile 
d’exiger de tous ceux qui souhaitent en faire partie, de se départir de 
leurs arrangements financiers avec l’industrie. Finalement, environ 
le tiers des professeurs d’université des États-Unis ne collabore pas 
avec l’industrie". Mais où est donc le problème ? Choisissons-les 
plutôt ! 


En France, les médecins de l’organisme sans but lucratif For- 
mindep (Formation indépendante) ont réclamé que les consignes 
publiées par l’Autorité française de la santé, soient retirées parce 
qu’elles contrevenaient à la loi nationale sur les conflits d’intérêts et 
aux règles internes de l’Autorité!°!, L’Autorité a refusé, même si, 
par exemple, les présidents des groupes de travail sur le diabète de 
type 2 et la maladie d'Alzheimer avaient des conflits d’intérêts 
majeurs. Formindep s’est adressé à la cour et le plus haut tribunal 
administratif de la France a jugé que les consignes devaient être 
retirées immédiatement en raison du préjugé potentiel et des conflits 
d’intérêts non divulgués parmi leurs auteurs. Je tiens cela pour une 
grande victoire du bon sens, lequel est confronté à tant de résistance 
dans les services de santé. 


LE MARKETING DES MÉDICAMENTS 


On n’a pas besoin du marketing pour les médicaments, puisque les 
produits devraient parler par eux-mêmes. Le marketing des médi- 
caments est aussi nuisible que le marketing du tabac et il devrait être 
interdit comme c est le cas pour le tabac. Quelle victoire ce serait 
pour la santé publique s’il n’y avait plus d’annonces pour les mé- 
dicaments, plus de vendeurs, plus d’études de familiarisation n1 « de 
formation » commanditée par l’industrie. Tentons d’imaginer quel 
monde ce serait. Les gens seraient en bien meilleure santé et plus 
riches. 


Il se pourrait qu’on n’y arrive jamais, mais on peut progresser 
dans le système qu’on a. Cela devrait être un crime pour les com- 
pagnies et les médecins de participer à des études de familiarisation 
et autres études sans valeur scientifique, puisque c’est une forme de 
corruption et les sanctions ne devraient pas être limitées aux 
amendes, mais devraient aussi comprendre une période de quaran- 
taine pendant laquelle on interdirait aux compagnies de faire de la 
recherche clinique. Les agences du médicament — et les comités 
d’éthique de la recherche pour les cas où les études sont soumises à 
de tels comités — ne condamnent présentement pas pareilles études, 
mais 1ls le devraient. 


Il faudrait interdire aux compagnies pharmaceutiques de f1- 
nancer la formation médicale continue ”, parce que son objectif est 


de vendre des médicaments et parce c’est nocif’. Entre-temps, les 
conférenciers devraient divulguer leurs conflits d’intérêts et le 
montant de leurs honoraires et des autres avantages, provenant de 
tous les évènements commandités par l’industrie au cours des trois 
dernières années. S’il devenait obligatoire de publier ces informa- 
tions dans le programme anticipé, il y aurait moins de participants et 
moins d’événements parce qu’il serait facile d’identifier les « 
vendus de la formation » qui sont prêts à dire n’importe quoi pour 
du fric. 


Les amendes relatives au marketing illégal devraient être assez 
lourdes pour avoir un effet préventif. Si les amendes pour avoir 
triché le fisc étaient bien moindres que le revenu tiré de la tricherie, 
il y aurait peu d’incitation à être honnête dans ses déclarations. Les 
contribuables danois se font imposer une amende égale à trois fois 
le montant de la tricherie, même si cette tricherie n'est pas direc- 
tement nocive pour les autres comme le sont les médicaments. En 
1979, un projet de loi des États-Unis aurait permis aux juges 
d’imposer en amendes aux accusés le double de la perte ou du gain 
découlant de leurs crimes, maïs le sénateur Edward Kennedy retira 
cet article du projet de loi après avoir été l’objet de pressions de la 
part des corporations, Nous avons besoin d’une législation qui 
assurerait que les revenus des compagnies et de leurs dirigeants 
fondés sur le crime soient soumis à une amende équivalant à au au 
moins trois fois le montant des gains découlant du crime. Pour le 
moment, les compagnies tiennent même les grosses amendes aux 
États-Unis pour être des frais attribuables au marketing. Pour dé- 
courager la conduite malhonnête, il faudrait que les amendes soient 
si élevées que les compagnies soient menacées de faillite. Mais il est 
peu probable que cela arrive. Les compagnies les plus importantes 
rapportent tellement d’argent à leur gouvernement national que les 
gouvernements noseront Jamais courir ce risque. Une loi fédérale 
des États-Unis requiert que toute compagnie trouvée coupable de 
fraude en marketing soit automatiquement exclue de Medicaiïd et de 
Medicare mais les procureurs du gouvernement ont décidé que cette 
exclusion pourrait faire tomber la « trop importante pour faire fail- 
lite » Pfizer ®. L'exclusion des programmes Medicaid et Medicare 
n’est jamais survenue que dans une poignée de cas et rarement 
quand le cas impliquait une grande compagnie pharmaceutique ®. 


De cette façon les actions de l’industrie pharmaceutique res- 
semblent à d’autres types de crime organisé qui ont en certains pays 
ou certaines villes acquis une si grande influence sur la société 
qu’ils sont devenus « trop gros pour faire faillite ». Une autre res- 
semblance concerne le comportement au sommet. Tant dans la 
pègre que dans la grande industrie pharmaceutique, les grands pa- 
trons préfèrent être tenus dans l’ignorance des détails des affaires, 
pourvu que le sale boulot s’accomplisse et garantisse les rentrées 
d’argent ®?. 


Pour exposer également les crimes hors des États-Unis, on a 
besoin de lois qui protègent les lanceurs d’alerte et assurent qu'ils 
toucheront une part raisonnable des amendes. Des amendes de la 
même taille que celles données aux États-Unis assureraient qu’il est 
efficace en termes de coûts pour les autres pays de faire enquête sur 
les crimes et de les traduire en justice. Le ministère de la Justice des 
États-Unis estime récolter plus de 15 dollars en remboursements 


pour chaque dollar dépensé "”*. 


Il faut éviter les situations dans lesquelles, en acceptant un ar- 
rangement hors jugement dans les poursuites, les compagnies 
peuvent prétendre quelles sont innocentes pour le motif qu’on ne les 
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a pas trouvées coupables d’un crime . En évitant un verdict, les 
compagnies gagnent aussi l’avantage qu’il n’y ait pas de précédent 
juridique, la prochaine fois quelles seront poursuivies. 


Les dirigeants devraient être tenus personnellement respon- 
sables des crimes de sorte qu’il leur faudrait faire attention au risque 
de prison quand ils envisagent de commettre ou bien d’autoriser la 
commission de crimes et l’on a besoin des sentences d’emprison- 
nement comme moyens de dissuasion. Des accusations d’homicide 
involontaire ont été formulées contre Grünenthal, le manufacturier 
de la thalidomide, parce que la compagnie avait caché des données 
relatives aux effets horribles de ce médicament*”'®, Pareilles ac- 
cusations pourraient être retenues contre ceux qui, par la recherche, 
le marketing frauduleux ou le camouflage de données sur les effets 
létaux des médicaments, provoquent la mort de patients, qu'ils 
soient des salariés de l’industrie, des agences du médicament ou 
d’ailleurs. Quand une personne tue un piéton à une intersection à la 
suite d’une conduite dangereuse, elle se retrouve en prison. Il n’y a 
pas d’équivoque là-dessus. Comparons cela avec les dirigeants de 


l’industrie qui tuent plusieurs personnes par imprudence et négli- 
gence délibérées. Tout ce qui leur arrive c’est de s’enrichir. Il faut 
poursuivre les criminels corporatifs avec au moins autant de dé- 
termination qu’on poursuit les criminels traditionnels et, si on le 
fait, il se pourrait qu’il se trouve plus de criminels au col blanc en 
prison que de cols bleus*”. L'industrie s’y prépare déjà et certaines 
compagnies ont un poste de « vice-président responsable de faire de 
la prison ». Toutefois, cela ne saurait conférer l’immunité au PDG, 
puisque l’éthique corporative est indéniablement dictée par cette 
personne. 


En certains pays, par exemple les États-Unis, les compagnies 
pharmaceutiques peuvent acheter des données portant sur les pres- 
criptions ce qui leur permet d’espionner les médecins individuels "?. 
Cela contrevient grandement à l’éthique puisque cela invite mani- 
festement la corruption par voie de « récompenses » aux grands 
prescripteurs. Il faut interdire cette pratique ! 


LES MÉDECINS ET LEURS ORGANISMES 


Les organismes de médecins devraient déclarer qu’il n’est aucu- 
nement dans l’intérêt des patients que les médecins participent à des 
réunions ou à des activités éducatives commanditées par l’industrie, 
qu’ils reçoivent des visites des vendeurs de médicaments, ou qu’ils 
acceptent des dons de l’industrie, y compris les voyages gratuits ou 
les échantillons gratuits de médicaments (dont la distribution de- 
vrait être interdite par la loi) parce que cette pratique a des consé- 
quences défavorables sur les patients” *7”**785 "02114 Certaines 
universités et certains hôpitaux ont adopté des politiques pour em- 
pêcher cela de survenir!” et depuis plusieurs années, l’Association 
médicale danoise refuse d’offrir à ses membres de la « formation » 
commanditée par l’industrie. 


Les médecins se défont de leurs mauvaises habitudes, mais 
lentement. Une étude de 105 résidents d’un programme universi- 
taire de médecine interne a montré que 61% croyaient que leurs 
contacts avec l’industrie n’affectaient pas leurs habitudes de pres- 
cription alors que seulement 16 % croyaient que les autres médecins 
étaient aussi résistants °. Jerome Kassirer pense qu'il s’agit d’un des 
plus grands scandales de notre époque que les médecins ne soient 


pas tenus aux mêmes exigences que les journalistes, les avocats et 
les autres professionnels *. Les médecins devraient se conformer 
aux mêmes règles que celles qui valent pour les journalistes. Une 
Journaliste qui prépare des communiqués de presse pour Pfizer pour 
arrondir ses fins de mois ne sera pas autorisée à écrire un article 
dans le New York Times sur les nouveaux médicaments pour traiter 
l'impuissance! !”. Pourquoi a-t-on accepté que la même règle ne 
s’appliquerait pas aux médecins ? Les relations des médecins avec 
l’industrie pharmaceutique n’arrivent même pas à la hauteur des 
critères pour l’essai des vins du Wall Street Journal", même si le 
choix des médicaments ou de leur abstention par les médecins, 
n’était pas plus important pour la santé des gens que le type de vin 
qu’ils boivent : « Nous n’acceptons pas de vin gratuit, de voyages 
payés ou de repas payés Nous testons les vins à l’aveugle, à moins 
de mention contraire. Nous croyons que les vins doivent parler pour 
eux-mêmes. » Il devrait en être de même pour les médicaments ! 


Les médecins croient à tort que leurs relations financières avec 
l’industrie puissent être gérées et un grand nombre de consignes 
insensées — soi-disant éthiques — ont été élaborées, lesquelles parlent 
souvent de montants comptants en deçà desquels 1l n y aurait pas de 
problème. Il s’agit là d’un raisonnement intéressé! !”. Les relations 
ne sauraient être gérées ; elles doivent être évitées. Certains contacts 
avec l’industrie sont nécessaires, par exemple en relation avec la 
réalisation d’études importantes mais la réaction instinctive que ceci 
doive impliquer l’échange d’avantages financiers est tout simple- 
ment fausse. De la même manière, quand un médecin est désireux 
de participer à un comité conseil d’une compagnie ou de donner des 
bons avis d’autres manières, 1l peut le faire gratuitement. Il faut être 
deux pour danser le tango et ce dont on a besoin plus que tout c’est 
que les médecins demeurent intègres et disent non à l’argent. Dans 
tous les pays, il devrait être illégal pour un médecin d’aider une 
compagnie dans son marketing, comme cela l’est au Danemark, 
bien que ce soit ce que font de nombreux médecins quand ils agis- 
sent comme consultants pour l’industrie, quand ils siègent à un 
comité aviseur ou quand ils « font de la formation », aussi au Da- 
nemark. 


Il nous reste tout un chemin à parcourir. Une étude américaine 
a trouvé qu’un étourdissant 94 % parmi une grande variété de mé- 


decins avait eu des interactions avec l’industrie pharmaceutique au 
cours de l’année!''*. La plupart de ces interactions impliquaient 
l’envoi de denrées au site de travail (83 %) et des échantillons de 
médicaments (78%). En outre, 28 % avaient été payés pour des 
consultations, des leçons ou pour avoir recruté des patients dans des 
études. La portée de ces interactions est probablement sous-estimée 
compte tenu que la distorsion de l’acceptabilité sociale peut en avoir 
induit certains à sous-déclarer ce qu’ils pensaient être défavorable et 
parce que l’enquête n’était pas anonyme. 

Quand l’American Medical Association a lancé en 2001 une 
campagne visant à persuader les médecins de ne pas accepter de 
cadeaux de l’industrie, la campagne fut commanditée par Eli Lilly, 
Bayer, GlaxoSmithKline. AstraZeneca, Merck, Pfizer et Wyeth- 
Ayerst* ce qui incluait donc certaines des pires compagnies sur 
terre dont les gestes cruels avaient conduit des milliers de patients à 
la mort. 


L’AMA elle-même a continué à accepter des cadeaux. En 
2009, quand le sénateur Charles Grassley demanda de l’information 
financière à 33 associations professionnelles et groupes actifs en 
recherche ou en promotion de la sensibilité aux maladies, 
l’American Medical Association révéla que 16 compagnies phar- 
maceutiques, de communications et de dispositifs médicaux avaient 
fait don de près de 5 millions de dollars en 2007 pour « des pro- 
grammes de formation médicale continue » et des « conférences!” 
». Elle n’a pas répondu à une enquête du BMJ sur ces problèmes. 
Les manufacturiers ont fourni plus de la moitié du financement de la 
North American Spine Society et près de la moitié de celui de la 
Heart Rhythm Society et de l’ American Academy of Allergy, As- 
thma and Immunology. Jerome Kassirer a fourni plusieurs 
exemples insignes de la « prostitution universitaire » dans les so- 
ciétés de spécialistes *. 


Les subventions non éducatives avec restrictions 


Il existe une forme répandue de « collaboration » entre l’université 
et l’industrie qui ne requiert l’approbation d’aucune autorité. Elle se 
présente sous diverses dénominations et en voici un exemple. Un 
article de 2007 portant sur les directeurs des facultés et de dépar- 
tements de médecine et de psychiatrie aux États-Unis signalait que 


67 % avaient reçu des fonds discrétionnaires de l’industrie au cours 
de l’année!” Il s’agit probablement d’une sous-estimation parce 
que l’enquête n’était pas anonyme. Les dons aux directeurs de dé- 
partement et à d’autres preneurs de décision sont parfois appelés 
subventions éducatives sans restriction, bien que — ainsi que l’a fait 
remarquer un sage — elles soient en vérité des subventions non 
éducatives puisque leur objectif est de corrompre des médecins”. 
Dans un des cas, pareille subvention a servi à payer la piscine d’un 
médecin. 

L'industrie est très soigneuse dans ses manières de dépenser 
l’argent des actionnaires et quand elle en donne ce n’est pas tant par 
altruisme que parce quelle espère en encaisser plus en retour. 
L'objectif des fonds discrétionnaires que le département peut uti- 
liser pour de la recherche, de la formation ou quoi que ce soit que le 
directeur estime pertinent, est d’acheter de la loyauté et cela marche 
bien. Les directeurs de département savent très bien que s’ils se 
mettent à utiliser des génériques à bas prix au lieu des produits 
coûteux du donateur, le financement va se tarir bien rapidement. Et 
l’industrie sait que si quelqu’un du département découvre des effets 
graves associés à l’un de ses médicaments, le directeur de dépar- 
tement sera plus enclin à protéger le médicament que le lanceur 
d’alerte. Il est incroyable que les médecins ne puissent pas voir que 
l’acceptation d’argent « sans restriction » constitue de la corruption. 
Je pense que n’importe qui d’autre le peut. Les établissements 
universitaires ne devraient pas accepter de soutien financier de 
l’industrie” ”71?1, 


L’on se dirige vers la bonne direction mais trop lentement et 
trop timidement. En 2009, l'Association of American Medical 
Colleges a incité toutes les facultés de médecine et les hôpitaux 
d’enseignement à se doter de politiques interdisant aux médecins, 
tant universitaires qu’institutionnels, aux résidents et aux étudiants 
d’accepter tout cadeau de l’industrie y compris les repas payés ou 
des programmes de formation médicale continue “”. La même an- 
née, le US Institute of Medicine a franchi un pas de plus. Il suggéra 
que les médecins refusent tout présent de l’industrie y compris les 
repas; que la promotion par les compagnies de dispositifs et de 
médicaments auprès des médecins soit complètement éliminée ; que 
les médecins devraient refuser de participer à des activités et à des 


publications dont le contenu est contrôlé par l’industrie et que les 
professionnels en conflits d’intérêts ne devraient pas participer à la 
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préparation des consignes de pratique ”. 


En 2012, l’American Medical Association a fini par modifier 
sa position de soutien de l’industrie et annonça que « lorsque c’est 
possible » les activités de formation médicale continue (EMC) 
devraient être préparées sans soutien de l’industrie et sans la parti- 
cipation d’enseignants ou de planificateurs de programme qui ont 
des intérêts financiers dans la matière au programme ”*. La pro- 
chaine étape sera de clore cette échappatoire insensée qui devient 
une carte blanche pour continuer à faire comme d’habitude. Il est 
toujours possible d’éviter l’influence de l’industrie. 


Actuellement on observe une tendance de pensée courante chez 
les médecins selon laquelle accepter des largesses de l’industrie ou 
agir comme prête-nom pour des articles erronés de l’industrie ne 
constituent pas des obstacles dans le cheminement de carrière. En 
fait, 1l semble que cela stimule le progrès de la carrière des gens 
puisqu'ils ont plus de publications à leur actif et deviennent des 
conférenciers connus. Il faut renverser cette tendance pour en 
adopter une qui mettra en quarantaine toute personne ayant commis 
ces forfaits de sorte qu elle n’ose plus se présenter aux endroits où 
se rassemblent leurs collègues'!?. Les articles rédigés par des ré- 
dacteurs anonymes devraient être considérés comme de la fraude 
scientifique et les auteurs honorifiques devraient être traités comme 
le sont les étudiants qui signent des documents achetés sur Inter- 
net”. Des amendes salées devraient sanctionner le fait de cacher la 
rédaction fantôme parce que cela mine la confiance si fondamentale 
dans le domaine de la publication médicale. Des lois sont néces- 
saires pour tenir les médecins responsables quand ils participent au 
marketing 1llégal ayant des conséquences nuisibles sur les patients, 
incluant la possibilité de se faire exclure du registre médical, et ce, 
que ce soit comme « auteurs » d’acticles rédigés par des auteurs 
fantômes ou d’autres manières. 


Les médecins devraient refuser les distinctions de l’industrie 
pharmaceutique et les sociétés de spécialistes devraient refuser de 
les décerner. La Société danoise de microbiologie clinique a dé- 
cerné pendant plusieurs années le Prix Wyeth d’une valeur de 1300 
euros mais a décidé de ne plus le faire en payant la distinction à 


partir de ses propres cotisations. C’est la manière correcte de se 
conduire. 


Tous les pays devraient avoir des registres accessibles au pu- 
blic, décrivant les collaborations des médecins avec l’industrie et 
donnant les détails des montants d’argent et des autres avantages. 
La lumière du soleil est le meilleur remède à bien des maux et, aux 
États-Unis, la loi éclairant les paiements versés aux médecins re- 
quiert que les manufacturiers de médicaments, de dispositifs mé- 
dicaux et de fournitures biologiques et médicales déclarent au mi- 
nistère de la Santé et des services sociaux tous les versements ex- 
cédant 10 dollars payés aux médecins et aux hôpitaux d’ensei- 
gnement”. La loi impose le signalement des options d’actions, des 
royautés, des frais de consultation, des honoraires d’enseignement, 
des subventions de recherche, des repas, des cadeaux, du divertis- 
sement et des voyages. La banque de données fournit de 
l’information sur les médecins qui reçoivent les fonds, leur adresse, 
la date du paiement et le médicament ou le dispositif que le médecin 
a contribué à promouvoir. De lourdes pénalités sont prévues pour 
sanctionner tant les oublis (jusqu’à 150 000 dollars par an pour 
avoir omis de signaler) que les omissions délibérées (jusqu’à 1 
million de dollars par an). 


Un des pires types de prostitution universitaire survient quand 
des médecins prennent contact avec des politiciens ne sont que des 
larbins. Nos sociétés sont fondées sur la confiance et nos politiciens 
ne sauraient diriger nos pays sagement quand on les induit en erreur. 
Il est normal qu’ils se vexent quand ils découvrent par accident 
qu’on les a menés en bateau !*. 


Pour en finir, la chose la plus importante : les médecins et leurs 
organismes devraient examiner attentivement s’ils trouvent accep- 
table sur le plan de l’éthique de recevoir de l’argent en partie gagné 
par des crimes qui ont fait du tort à leurs patients. Comme on l’a dit 
au chapitre 3 et ailleurs, plusieurs crimes seraient impossibles à 
réaliser si les médecins n’étaient pas d’accord pour y collaborer. 


LES PATIENTS ET LEURS ORGANISMES 


Les organismes de patients ont les mêmes problèmes que les orga- 
nismes de médecins. Ils sont souvent financés par l’industrie et 


soutiennent souvent les objectifs de marketing de l’industrie plutôt 
que de s’occuper de la défense des intérêts des patients. Les orga- 
nismes de patients n’ont absolument rien fait pour mettre fin aux 
abus flagrants à l’encontre des patients dans les études commandi- 
tées par l'industrie”. Plusieurs études cliniques sont incompatibles 
avec l’éthique parce que les patients ne savent pas qu’ils ne con- 
tribuent pas à la connaissance mais seulement au revenu de la 
compagnie commanditaire et parce que plusieurs études ou résultats 
ne sont jamais publiés. Selon la Déclaration d’Helsinki: « Les au- 
teurs ont le devoir de rendre publics et disponibles les résultats de 
leurs recherche sur des humains et sont responsables de la justesse 
et du caractère exhaustif de leurs rapports”. » Quand a-t-on vu un 
organisme de patients blâmer l’industrie pour avoir failli à cette 
obligation ? 


Un autre exemple de manquement total des organismes de pa- 
tients est qu’ils se plaignent bruyamment quand des organes na- 
tionaux décident qu’un médicament est trop coûteux à utiliser 
compte tenu de ce qu’il offre alors que je n’ai jamais entendu aucun 
organisme de patients déplorer que le prix soit trop élevé et que la 
compagnie pharmaceutique devrait le réduire. C’est un véritable 
cercle vicieux; une grande partie de ce que nous payons pour les 
médicaments sert au marketing, ce qui comprend le soutien des 
organismes de patients et les experts médicaux qui insistent en 
retour, qu’on doive payer le prix fort pour ces médicaments, sabo- 
tant des organismes indépendants comme le NICE qui conseillent 
nos gouvernements sur le choix des médicaments à utiliser” 


Les organismes de patients devraient mettre leurs membres en 
garde contre l’information provenant des compagnies pharmaceu- 
tiques ou bien contre des sites Internet financés par ces compagnies. 
Les compagnies ont trouvé une manière de contourner la loi inter- 
disant la publicité directe aux consommateurs en vendant des ma- 
ladies plutôt que des médicaments. Cela est très lucratif, et un 
nombre renversant de sites Internet consacrés à des maladies sont 
organisés par les compagnies pharmaceutiques, soit directement ou 
par l’entremise d’organismes complaisants de patients ?”. De plus, 
les organismes de patients soutenus par l’industrie distribuent à 
l’occasion, du matériel de marketing provenant des compagnies 
pharmaceutiques. L’ Association danoise du déficit d’attention et du 


trouble hyperactif (TDAH) a visité les écoles et distribué des dé- 
pliants rédigés par une compagnie pharmaceutique avertissant les 
gens qu'ils pourraient souffrir de TDAH alors même que ce dia- 
gnostic est largement surutilisé. Le seul traitement évoqué dans ces 
dépliants était médicamenteux et la directrice de l’organisme a été 
recrutée en raison de son « orientation commerciale » dans une 
optique d’établissement d’un « partenariat avec les compagnies 
privées” ». C’est dégoûtant. 


Les organismes de patients sont souvent mis sur pied par des 
compagnies de médicaments, bien qu’on le taise. Entre 1996 et 
1999, la US National Alliance for the Mentally 111, « une organi- 
sation citoyenne de personnes atteintes de troubles mentaux et de 
membres de leur famille » a reçu près de 12 millions de dollars de 
18 sociétés pharmaceutiques menées par Eli Lilly". Le lavage de 
cerveau des dirigeants d'organismes de patients est très rémunéra- 
teur pour les compagnies, car ils peuvent se permettre d’être bien 
plus bruyants et agressifs que les compagnies elles-mêmes. J’en ai 
souvent été témoin et cela fait partie de mes pires expériences pro- 
fessionnelles. Entendre les meneurs de ces organismes claironner 
leurs besoins pour des médicaments nuisibles et terriblement coû- 
teux excède ce que je peux encaisser. Très souvent, 1ls lancent des 
campagnes de peur qui incitent des centaines de milliers de patients 
à consommer des médicaments dont ils n’ont pas besoin. En 2005, 
la Fondation danoise du cœur a annoncé que 30 000 personnes 
mourraient en 10 ans si 900 000 nouvelles personnes ne commen- 
çaient pas à consommer des médicaments pour réduire le choles- 
térol !*, Neuf cent mille de plus ? La population du Danemark est 
d’environ 5,4 millions ! 


Je possède un document de 2005 avec deux messages en entête, 
l’un de la Oxford Health Alliance et l’autre de Novo Nordisk. L’on 
y déclare : « Le Dialogue d'Oxford sur les droits des patients est 
convoqué par Novo Nordisk Danemark sous le patronage du Pro- 
gramme des dialogues de l’Oxford Health Alliance. » Quand 
l’industrie parle d’éthique et des droits des patients, il est grand 
temps de se réveiller et de dire : « Cela ne vous concerne pas ! Nous, 
médecins, pouvons nous occuper de cela. » 


De grandes fédérations internationales de patients ont fait avec 
succès des représentations auprès de la Commission européenne, 


proposant d’autoriser l’industrie à donner de l’information directe 
aux consommateurs sur des médicaments ordonnancés, ce qui serait 
immensément nuisible pour les patients. Heureusement, le Parle- 
ment européen s’oppose fermement depuis des années à cette pro- 
position qui ne cesse de revenir. 


En 2011, on est allé directement au but. L’Alliance interna- 
tionale des organismes de patients (LAPO) s’affiche comme la seule 
organisation mondiale faisant la promotion des soins axés sur le 
patient et représentant des patients de toutes les nationalités pour 
toutes les maladies. Elle compte plus de 200 membres dans plus de 
50 pays, rassemblant un estimé de 350 millions de patients et leurs 
familles ainsi que ceux qui les traitent *. Les compagnies de soins 
de santé intéressées à devenir membres de la « Convention des 
partenaires de l’industrie des soins de santé » sont invitées à fournir 
quatre niveaux de soutien financier : l’or (50 000 dollars par an) ; 
l’argent (25 000 dollars par an) ; le bronze (10 000 dollars par an) et 
l’habituel (5 000 dollars par an). Et quel est l’objectif ? Un guide 
financé par Novo Nordisk énumère des trucs sur les relations de 
travail avec les divers détenteurs d’enjeux, y compris les compa- 
gnies pharmaceutiques ; de telles relations sont des moyens clés 
d’établir des partenariats pour l’amélioration de la santé des patients 
et leur qualité de vie et constituent une excellente source 
d’expertise, d’information et de contacts. Selon le guide, les avan- 
tages de travailler avec les industries du médicament et des soins de 
santé incluent le fait d’ajouter une voix au lobbyisme pour exercer 
des pressions sur les concepteurs de politique. 


En avez-vous assez entendu ? Heureusement d’importants 
organismes de consommateurs sont radicalement différents et tra- 
vaillent vraiment pour les patients. J’aime collaborer avec plusieurs 
d’entre eux par exemple : Trans Atlantic Consumer Dialogue et un 
de ses organismes membres, Health Action International Europe. 


En 2010, l'Association danoise de l’industrie pharmaceutique a 
publié des données montrant que l’industrie avait signalé 163 cas de 
soutien à des organismes de patients. Il ne devrait y avoir aucun 
soutien. Quand on les questionne au sujet des cadeaux faits aux 
médecins, la moitié des patients s’y opposent! /”; il est alors con- 
tradictoire qu’ils acceptent les cadeaux pour leurs propres orga- 
nismes. Il devrait être interdit à l’industrie de communiquer avec les 


patients, que ce soit par annonces, par campagnes de sensibilisation 
à la maladie, ou au moyen de dépliants relatifs aux maladies et à leur 
traitement. 


Les organismes de patients croient généralement qu’ils peu- 
vent entretenir des partenariats avec l’industrie pour leur avantage 
mutuel, ce qui est extrêmement naïf. Tout comme les médecins 
devraient le faire, les organismes de patients devraient se demander 
sérieusement s’ils trouvent acceptable sur le plan de l’éthique de 
recevoir de l’argent partiellement gagné dans des crimes qui font 
tort aux patients. 


Voici ce qu’on peut faire : 


+ Renoncer à son statut de membre quand un organisme de 
patients accepte des faveurs de l’industrie. 


+ Demander à son médecin s’il reçoit de l’argent ou d’autres 
avantages de l’industrie, s’il détient des parts dans une com- 
pagnie ou s’il reçoit des visites de représentants de médica- 
ments, et quand il le fait, trouver un autre médecin. 


e Éviter de consommer des médicaments à moins que cela 
soit absolument nécessaire, ce qui est rarement le cas. De- 
mander s’il existe d’autres options et si on ne serait pas 
mieux sans traitement ; il faut se rappeler que très peu de 
patients tirent avantage des médicaments qu'ils consom- 
ment (voir le chapitre 4). 


e Demander s’il existe des médicaments moins coûteux que 
celui que le médecin suggère. 


° Éviter de consommer de nouveaux médicaments pendant 
les sept premières années de leur arrivée sur le marché, à 
moins qu’il s'agisse d’une très rare percée qui offre un avan- 
tage thérapeutique bien démontré sur les médicaments plus 
anciens. La plupart des médicaments retirés du marché pour 
des motifs de sécurité le sont à l’intérieur des 7 premières 


années *, 


e Se rappeler constamment qu'on ne peut croire un seul mot 
de ce que disent les compagnies pharmaceutiques, ni dans 
leur recherche, ni dans leur marketing ni dans l'information 


aux patients. 


LES PÉRIODIQUES MÉDICAUX 


En 2011, Emergency Medicine Australasia annonçait que le pério- 
dique ne publierait plus d’annonces parce que l’objectif primordial 
du marketing des médicaments est d’influencer les lecteurs con- 
cernant la prescription d’un produit particulier, ce qui est fonda- 
mentalement incompatible avec la mission des périodiques médi- 
caux **, Les éditeurs ont ajouté que leur décision était une réponse 
aux preuves qui s’accumulent et qui montrent les effets dévastateurs 
de l’industrie pharmaceutique en médecine, y compris les alléga- 
tions stipulant que l’industrie déforme les résultats de la recherche 
et recourt à des pratiques douteuses et contraires à l’éthique dans ses 
publications. 


Les périodiques médicaux nous ont trahis sur ce point. Ils de- 
vraient arrêter d’annoncer des médicaments, tout comme tous les 
périodiques ont mis fin à la publicité sur le tabac, puisque les deux 
sont nuisibles pour la santé publique. Plusieurs périodiques médi- 
caux pourraient ne pas survivre sans publicité : qu’il en soit ainsi. Il 
y en a beaucoup trop de toute façon et la plupart publient de la 
recherche médiocre qui ne fait que contribuer à la pollution de la 
science. Un biostatisticien consultant du BMJ l’a exprimé dans le 
titre d’un éditorial *: 


Le scandale de la recherche médicale médiocre: nous avons 
besoin de moins de recherche, de meilleure recherche et de 
recherche menée pour les bons motifs. 


Les périodiques médicaux ont de gros conflits d’intérêts et ils 
devraient publier les revenus qu’ils tirent des ventes de tirés-à-part, 
des suppléments et de la publicité 19-147, et ils devraient surveiller les 
manuscrits portant sur les médicaments ou les dispositifs d’une 
manière particulièrement soigneuse pour s’assurer qu’ils ne se font 
pas complices d’un marketing illégal sinon de la paternité fantôme 
d’articles. Pour ne mentionner qu’un exemple, les périodiques de- 
vraient toujours demander ce qui se cache derrière « l’assistance 
éditoriale » des remerciements parce que cela signifie habituelle- 
ment « cette personne a écrit l’article ». 


Comme on l’a dit, les études randomisées sont si importantes 
pour nous tous qu’on ne devrait pas les cacher derrière un mur de 
fric. Les rapports d’études de médicaments ne devraient pas paraître 
dans les périodiques traditionnels à abonnement qui publient des 
annonces de médicaments et qui vendent des tirés-à-part, mais dans 
des périodiques électroniques, d’accès libre ou sur le Web où le 
protocole, les amendements du protocole, et l’ensemble complet des 
données devraient être aussi affichés! *. Ce fut un grand pas en 
avant quand, en 2008, Harvard University à Boston, s’est engagée à 
la publication de libre accès. L'Université interdit de céder les droits 
d’auteur des travaux des professeurs en exclusivité à une société 
scientifique ou à un éditeur commercial”. Certains périodiques, 
par exemple le BMJ et le Lancet exigent déjà le protocole de l’étude 
et le BMJ demande aussi aux auteurs s'ils sont disposés à partager 
leurs données avec d'autres chercheurs. 


Pour finir, les périodiques ne devraient pas nommer des ré- 
dacteurs en chef qui ont des conflits d’intérêts en relation avec des 
compagnies de médicaments ou de dispositifs. Bien peu de pério- 
diques ont cette exigence qu’a par exemple la revue Prescrire qui 
paraît en anglais et en français. Ce périodique se propose de fournir 
aux médecins de l’information non préjugée sur les interventions et 
c’est un organisme sans but lucratif de formation médicale continue 
consacrée à l’amélioration des soins aux patients et qui n’accepte ni 
publicité ni aucun soutien extérieur. Il s’agit là exactement du type 
de périodique dont on a besoin quand 1l faut décider ce qui est 
correct et ce qui ne l’est pas dans le domaine des interventions de 
soins de santé. 


LES JOURNALISTES 


Les longs tentacules de l’industrie rejoignent aussi les journalistes 
des soins de santé. Elle finance des chaires et des bourses de for- 
mation dans les universités des États-Unis et offre des distinctions 
aux journalistes qui écrivent sur de sujets qui stimulent les ventes re 
Eli Lilly et Boehringer Ingelheim ont cocommandité un prix pour 
les reportages sur l’incontinence urinaire. Boehringer décerne un 
prix pour la maladie pulmonaire obstructive chronique ; Eli Lilly et 
AstraZeneca pour le cancer; Roche pour l’obésité et Novo Nordisk 
pour le diabète!!!" #0, Quelques fois, la relation n’est pas manifeste 


parce que les prix sont commandités par des organismes lourdement 
financés par l’industrie comme l’organisme sans but lucratif Mental 
Health America. Son rapport annuel pour l’année 2007 montre que 
près de la moitié de ses fonds proviennent des compagnies phar- 
maceutiques, y compris plus de 1 million de dollars chacune res- 
pectivement de Bristol-Myers Squibb, de Lilly et de Wyeth. 


Les organismes commandités de patients peuvent être particu- 
lièrement dérangeants pour l’établissement rationnel des priorités 
en soins de santé quand ils fournissent des patients aux Journalistes 
à des fins d’entrevues, histoire d’ajouter la « dimension humaine » 
aux histoires qu’affectionnent les journalistes. Le principal pro- 
blème de ces anecdotes persuasives de traitement ayant réussi est 
quelles constituent l’exception plutôt que l’expérience plus com- 
mune, ce qui induit les lecteurs en erreur. Comme la plupart des 
organismes de patients empochent l’argent de l’industrie, ils n’ont 
pas tendance à fournir des patients pour ajouter la « dimension 


humaine » de ceux qui ont été lésés par les médicaments. 


La voie à suivre est simple . Les professeurs de journalisme 


ne devraient pas accepter de financement des industries des soins de 
santé et des médicaments ; les journalistes ne devraient pas accepter 
de cadeaux, de prix ni aucun soutien financier des industries dont ils 
assurent la couverture et les journalistes devraient divulguer de 
façon systématique leurs propres conflits d’intérêts et ceux de leurs 
sources d’information. Ils devraient se rappeler qu’ils n’obtiennent 
de prix que lorsqu'ils écrivent des reportages bons pour les ventes 
de médicaments. De plus, les médias devraient faire moins attention 
au meurtre isolé qui survient de temps en temps pour parler plus des 
médicaments qui tuent des milliers de patients. Le public en sait 
bien peu à ce propos et encore moins du crime organisé dans 
l’industrie pharmaceutique. Journalistes, réveillez-vous ! 


22. UN DERNIER ÉCLAT DE RIRE AUX DÉPENS DE 
BIG PHARMA 


Ce que j’ai décrit dans ce livre est tellement tragique que j'ai pensé 
qu’il fallait finir sur une note plus humoristique. Je commencerai 
par une réunion tragi-comique commanditée par l’industrie. En 
2011, le vice-président de l’Association médicale danoise, Yves 
Sales et moi-même avions été invités à prononcer des conférences à 
une réunion organisée par la Société danoise de rhumatologie. Le 
thème en était : La collaboration avec l’industrie pharmaceutique. 
Est-elle SI nuisible ? 


Un médecin-chef de mon hôpital avait suggéré le thème mais 1l 
fut confronté à des protestations après avoir proposé le titre : La 
collaboration avec l’industrie pharmaceutige. Est-elle nuisible ? 
Quelques membres du conseil d’administration de la société étaient 
dans la poche de l’industrie alors que les normes en vigueur dans 
son département interdisaient tout contact avec les départements des 
ventes des compagnies. Les opinions étaient partagées à propos des 
réunions organisées par la société et commanditées par l’industrie et 
on souhaitait avoir de l’information et susciter de la provocation. 
L’Association danoise de l’industrie pharmaceutique avait d’abord 
refusé de participer, mais elle avait envoyé son vice-directeur, 
Henrik Vestergaard. 


On m'a dit qu’il y aurait des gens de l’industrie dans la salle 
bien que leur nom n’apparaissait pas sur la liste des 115 partici- 
pants. Bien sûr, cela va de soi. Une société appelée Les jeunes 
rhumatologues venait tout juste de tenir une rencontre comptant 
environ 30 rhumatologues et environ 60 personnes de l’industrie 
pharmaceutique. Tel père, tel fils. 


Au cours d’un repas précédant la réunion, son président me 
demanda de n'être pas trop dur avec l’industrie ; j’ai souri et lui ai dit 


qu’il était trop tard pour changer mon texte. Je ne fréquente pas les 
rencontres commanditées à moins d’avoir la chance d’influencer la 
tendance prédominante chez les médecins, ce qui me semblait être 
le cas ici. Dans ma conférence, j’ai pris les cinq commanditaires à 
partie, Merck, Pfizer, UCB, Abbott et Roche, de bas en haut. 


Roche était un colporteur de stupéfiants qui avait édifié sa 
fortune en vendant illégalement de l’héroïne aux États-Unis ; elle a 
rendu des millions de personnes dépendantes du Librium et du 
Valium tout en niant que ces médicaments causent la dépendance; 
elle avait dupé les gouvernements de l’Europe à acheter du Tamiflu 
pour des milliards d’euros, ce que je tenais pour être le plus grand 
larcin de l’histoire européenne. 


Abbott et son tueur à gages, un cardiologue danois (voir le 
chapitre 11), avaient bloqué l’accès que nous avait donné l’Agence 
danoise du médicament aux études non publiées d’une pilule pour 
maigrir, la sibutramine, qu’on a plus tard retiré du marché en raison 
de sa toxicité cardiovasculaire. 


UCB de Belgique nous envoya une lettre stipulant qu’UCB est 
une compagnie éthique et que toutes les données sont la propriété 
exclusive d’UCB qui détient le droit exclusif d’en faire tout ce 
quelle juge être désirable'. Je remarquai que prétendre être une 
compagnie éthique en même temps qu’on cache des données 
d’études était de la foutaise”. Nous avions fait une méta-analyse 
d’une hormone naturelle, la somatostatine, utilisée pour arrêter les 
hémorragies bien que son effet semble douteux! et nous avons 
découvert que la plus grande étude jamais effectuée n’avait jamais 
été publiée. 

Pfizer avait menti lors d’une audience de la FDA à propos des 
effets nocifs cardiovasculaires du celecoxib; elle avait accepté de 
payer une amende record de 2,3 milliards de dollars pour la pro- 
motion hors indication de quatre médicaments. Elle a conclu un 
Engagement d’intégrité corporative ave le ministère de la Santé et 
des Services sociaux des Etats-Unis, ce qui ne fonctionnera proba- 
blement pas puisque Pfizer avait déjà conclu trois engagements de 
même nature dans le passé. J’expliquai que le motif pour lequel 
Pfizer était la plus grosse pharmaceutique du monde pourrait être 
parce quelle est plus criminelle que d’autres compagnies. 


Merck avait causé le décès non nécessaire de dizaines de mil- 
liers de patients souffrant de maladies rhumatismales par son 
comportement impitoyable : elle avait sélectivement ciblé les mé- 
decins qui soulevaient des questions critiques au sujet de son mé- 
dicament ; elle avait caché le risque cardiovasculaire tant dans les 
publications que dans son marketing; et la seule chose qui arriva à 
son PDG, Raymond Gilmartin, est qu’il devint immensément riche. 


Une fois l’introduction terminée, je mis à feu quelques autres 
torpilles à propos de la fraude habituelle et des crimes dans 
l’industrie pharmaceutique qui ont des conséquences catastro- 
phiques pour les patients et terminai mon allocution avec une cita- 
tion de la rédactrice en chef du BMJ, Fiona Godlee : « Dites non°. » 
J’ai aussi dit à la société que si elle ne voyait toujours pas le pro- 
blème de recevoir de l’argent provenant d’activités en partie cri- 
minelles, pourquoi ne pas obtenir une commandite des Hells An- 
gels? 


Yves Sales m’a appuyé pendant la discussion, bien qu’il m’ait 
dit après qu’il pensait que mon approche directe avait pu avoir 
écarté des gens qui n’étaient toujours pas déterminés. Le président 
de la société soutint que les rencontres seraient beaucoup plus 
coûteuses sans le soutien de l’industrie, ce à quoi Sales répliqua 
sans ménagement qu’il n’aurait aucun motif de verser une larme si 
la commandite de l’industrie était bannie et qu’il n’était pas vrai que 
la société serait incapable d’organiser des rencontres sans ce sou- 
tien. J’attirai l’attention sur le fait que les autres universitaires as- 
surent leur formation sans soutien de l’industrie et signalai que les 
omnipraticiens avaient observé qu'il n’y avait pas grande différence 
de coûts, une fois banni le soutien de l’industrie pour leur congrès 
annuel. 


Hernik Vestergaard était furieux. Il parla de mes allégations 
insultantes et exagérées, ce qui est typique du jargon de l’industrie. 
Comment des faits peuvent-ils être des « allégations » ? L’industrie 
a commis ces crimes elle-même et s’il est insultant de dire la vérité, 
peut-être quelle pourrait envisager d’améliorer ses pratiques. Ves- 
tergaard était froissé et refusa de me répondre quand je lui demandai 
si ce ne serait pas dans l’intérêt de son organisme que les amendes 
pour activités illégales deviennent tellement lourdes quelles seraient 


ES 


alors perceptibles. Cela contraindrait les compagnies à se faire 


concurrence à un niveau éthique plus élevé, ce qui avantagerait 
aussi ceux qui travaillent dans l’industrie parce qu’il deviendrait 
plus désirable d’y travailler. Vestergaard eut recours à la tactique 
habituelle, faisant allusion à la seule pomme pourrie de la barrique 
et ajouta que quand les fonds publics ne payaient pas la formation 
postuniversitaire, l’industrie se devait de le faire. Cette hypocrisie 
était trop grande pour un rhumatologue qui remarqua que l’industrie 
le faisait parce que c’était payant et non pas pour des motifs d’ordre 
humanitaire. 


Les couteaux volaient vraiment bas. Merete Hetland, un rhu- 
matologue ayant bien des liens avec l’industrie, prétendit qu’on 
m'avait recruté pour semer la pagaille, que je jetais des soupçons 
sur l’industrie, et que nous pouvions bien avoir collaboré avec les 
Allemands bien qu’ils aient été nazis pendant la Deuxième guerre 
mondiale. Toujours le jargon de l’industrie. Dire les faits à propos 
de l’industrie ce n'est pas lancer des soupçons et l’industrie rejette 
toujours les faits embarrassants en disant que ce sont des histoires 
du passé et qu elle est devenue bien meilleure, ce qui n’est pas vrai 
comme je viens de le démontrer. 


Une année plus tard, je visitai la page Internet de la Société. 
Elle tenait toujours des réunions commanditées par l’industrie et 1l 
était toujours possible pour les compagnies pharmaceutiques d'en 
faire partie. À la condition de payer 10 fois plus cher qu’un méde- 
cin. C’était un peu déprimant et un autre médecin qui s'oppose à la 
commandite de l’industrie a provoqué un plus grand changement 
que je ne l’ai fait” : 

L'assemblée semblait immensément intéressée et très cons- 

ciente de la rareté des occasions au cours desquelles la rela- 

tion entre la médecine et l’industrie pharmaceutique est re- 
mise en question. Immédiatement après mon allocution, la 

représentante d’une société pharmaceutique annonça à 

l'organisateur que sa société ne commanditerait plus le con- 

grès annuel. Une autre remballa son kiosque et s’en alla. 

D’autres représentants pharmaceutiques vociféraient en co- 

lère dans leur cellulaire ce qui peut expliquer ou pas le boy- 

cott presque complet des exposants, le jour d’après. Il n’y en 
eut qu’un qui se pointât ce qui a incité un ami médecin à me 


dire « Peut-être qu’il a manqué ta présentation. » 


En 2010, le président de la Société danoise de médecine pul- 
monaire invita des conférenciers pour présenter une table ronde sur 
les études de médicaments au Danemark, qui avait attiré environ 80 
participants. La rencontre durerait 75 minutes et était commanditée 
par GlaxoSmithKline. L’honoraire était de 1000 dollars pour une 
présentation de 5 à 10 minutes. L’invitation signalait qu’il « était 
nécessaire de signer un contrat avant la rencontre ». J’ai demandé à 
Glaxo pourquoi ils exigeaient un contrat et demandai de le consul- 
ter. Ils ne me l’ont pas envoyé mais m’ont expliqué que le contrat 
était requis par les consignes de l’industrie quand ils recrutaient un 
médecin comme consultant. Mais pourquoi exiger un contrat pour 
l’engagement d’une personne pour 10 minutes et pourquoi atten- 
dait-on 80 personnes pour une réunion d’une heure sur les études 
pharmaceutiques ? Je soupçonnais que le véritable objectif de la 
réunion était d’aider Glaxo à mettre en marché ses produits pour 
l’asthme. En fait, la personne de la compagnie hôte était le coor- 
donnateur du marketing et le thème de la réunion était : « Cours 
exclusif, forum scientifique respiratoire ». L’invitation disait que la 
réunion se tenait dans un lieu situé à 60 minutes de route de Co- 
penhague mais que les participants pourraient quand même passer 
la nuit à l’hôtel, Glaxo payant les dépenses. Pour 80 personnes. 
Toute une dépense pour si peu, à moins que la compagnie ne fût en 
train de corrompre des médecins. Les médecins qui participent à ce 
genre de truc doivent se vautrer dans la honte. 


En 2001, les médecins allemands furent invités à Bayem pour 
une présentation scientifique d’une durée de 10 minutes, immé- 
diatement après leur arrivée”. Le reste du temps leur appartenait. 
Une autre option pour les médecins allemands était de commencer 
le traitement de 20 patients avec un certain médicament de la 
compagnie, ce qui leur vaudrait ce qui semblait être un voyage de 
trois jours à Paris, toutes dépenses payées, y compris les billets pour 
les finales de la Coupe du monde de soccer. Cette fois, les médecins 
n’avaient pas à gaspiller 10 minutes de leur précieux temps pour 
assister à un COUrS. 


L'ARGENT N’EMPESTE PAS 


Je ne suis pas très exposé aux publicités des médicaments, mais 
deux fois par an une compagnie m’envoie une enveloppe par erreur. 
Et je dis bien par erreur, car je dois faire partie de la liste noire de 
toutes les compagnies. Par exemple, j’ai reçu une circulaire publi- 
citaire de Meda stipulant que : « Environ 300 000 personnes au 
Danemark, souffrent de vessie hyperactive ». Au verso se trouvait 
une référence pour cet énoncé, provenant de Continence News n° 4, 
2010. Voilà pour la science prétendant que 6 % de toute la popula- 
tion, enfants compris, souffrait de l’obligation de devoir pisser trop 
souvent sinon trop abruptement. La solution était le chlorure de 
trospiom (Sanctura, peut-être un sanctuaire pour les hyper-pisseurs 
?), un médicament anticholinergique qui coûterait le prix de deux 
bières par jour, ce qui aggraverait cependant le problème du pipi. 


Avant que les petits malins du marketing ne l’aient appelée 
vessie hyperactive, nous avions l’habitude de la désigner comme 
incontinence impérieuse. Il est gênant que l’industrie ne respecte 
même pas les noms reconnus des maladies. Ce n’est pas à elle de 
nommer les maladies, mais les médecins utilisent aussi maintenant 
le vocable de vessie hyperactive. 


Pfizer s’est mêlée de ce qu’on appelle depuis des siècles, 
l’impotence. Quand elle s’aperçut qu’un médicament mis au point 
pour le traitement de l’hypertension provoquait des érections 
comme effet secondaire, l’impuissance a été renommée dysfonction 
érectile, ce qui résonne d’une manière plus acceptable sur le plan 
social, que le fait d’être impuissant : 


« Je souffre d’un dysfonctionnement physiologique. » 
« Pauvre toi, quel est le problème ? » 


« Je ne suis pas certain de vouloir te le dire mais, heureuse- 
ment, il existe un médicament efficace. » 


L’ami du pauvre homme pourrait penser qu’il souffre d’une 
maladie de la thyroïde, du diabète de typel, de diarrhée chronique 
nauséabonde, ou pire encore. 


Je ne nie pas que certaines gens puissent souffrir d’uriner trop 
souvent ou de manière trop impérative. Mais j’ai toujours su que 
l’effet des médicaments anticholinergiques est très douteux. La 


révision Cochrane la confirmé. Les effets sont significatifs sur le 
plan statistique mais comme n’importe quoi peut avoir une signi- 
fication statistique peu importe la faiblesse de l’effet quand on 
dispose de suffisamment de patients, on devrait toujours commen- 
cer par examiner les données. Le nombre d’épisodes de fuites par 24 
heures dans l’étude la plus grande était de 3,2 sous médicament et 
de 3,3 sous placebo et le nombre des pipis (que les médecins ap- 
pellent mictions) était de 10 sous médicament et de 11 sous placebo 
dans les deux études qui faisaient état de ce résultat°. Cela ne res- 
semble pas être un effet qui en vaille la peine, n’est-ce pas ? Parti- 
culièrement pas quand on tient compte du fait que tous les médi- 
caments ont des effets secondaires. Les effets secondaires fréquents 
et dérangeants sont : la sécheresse de la bouche, une vision em- 
brouillée, la constipation et la confusion. Ce ne sont là que les plus 
communs ; 1l y en a plusieurs autres, par exemple : yeux secs, nez 
désséché, maux de tête et flatulences. Certains effets sont graves et 
requièrent qu’on appelle le médecin sur le champ : difficulté à 
uriner, éruptions cutanées, urticaire, démangeaisons et difficulté à 
respirer ou à avaler. Ces informations sont disponibles sur la page 
d’accès de la US National Library of Medicine: www.nlm.nih. 
gov/medlineplus/druginfo 


À propos, comment un patient décide-t-il que quelques gouttes 
d’urine constituent une fuite ou pas ? Compte tenu du caractère 
ostentatoire des effets secondaires des médicaments, 1l est probable 
que plusieurs patients sous médicament aient deviné qu’ils l’étaient 
et pareille interruption de double insu provoque habituellement une 
distorsion en faveur du médicament sur le placebo (voir le chapitre 
4). En outre, une patiente qui sait qu elle est sous traitement actif 
pourrait supprimer l’urgence de se rendre aux cabinets et quand cela 
arrive une fois de plus par Jour que pour un patient traité au placebo, 
cela correspond à la différence observée dans les études. Alors, il se 
pourrait que ces médicaments n’aient aucun effet ? Je pense que 
c’est tout à fait probable. 


Quand l’empereur romain Vespasien a été critiqué pour avoir 
frappé d’une taxe les urinoirs publics, il répliqua que l’argent n’a 
pas d’odeur. De nos jours, la manière avec laquelle on fait de 
l’argent avec l’urine peut tellement empester qu’on en vient à friser 
l’inconduite scientifique. Yamanouchi, devenue depuis Astellas, a 


proposé une étude comparative pour publication en 2005, sous la 
signature d’un professeur danois, Gunnar Lose, bien qu’il n’ait 
jamais vu le manuscrit, ni les données brutes n1 le rapport plus 
élaboré de l’étude, lequel n’allait être écrit que des mois plus tard”. 
L'article montrait que le médicament de Yamanouchi était meilleur 
que celui de Pfizer, mais Lose ne pensait pas que l’analyse statis- 
tique ou l’article soient justes et équilibrés de sorte qu’il demanda 
qu’on le retire. 


La compagnie refusa et refusa aussi de montrer les données à 
Lose et, plus tard, également de lui montrer le rapport de l'étude 
clinique bien que le contrat avec la compagnie eut stipulé qu’il 
aurait accès au rapport. Lose trouva l’analyse des données si dou- 
teuse qu’il retira sa contribution à titre d’auteur. Le rapport de 
l’étude clinique fut soumis à l’ Agence danoise du médicament, 
comme la loi l’exige, mais l’ Agence refusa de vérifer si les données 
publiées étaient fiables et refusa même de partager le rapport avec 
Lose . 


Lose avait raison. Le rapport de l’étude qu’on a publié n’est pas 
que pitoyable, 1l est extrêmement pitoyable”, un exemple scolaire de 
la manière avec laquelle il ne faut pas faire le rapport d’une étude. 
Le rapport a été critiqué d’une manière appropriée par d’autres 
chercheurs'”, et, pour ne citer qu’un exemple, les pourcentages 
étaient donnés à la deuxième décimale, par exemple 3,58%, alors 
qu’il n’y avait aucun écart-type ni autres mesures de l’incertitude 
des données. Je n’ai aucun doute qu’il s’agissait d’une étude de 
familiarisation. Recruter 1177 patients pour une étude sur la miction 
est nettement exagéré et l’étude impliquait 17 pays et 117 sites 
d’étude, donc seulement 10 patients par site. Quand on veut obtenir 
des données fiables, 1l est préférable d’utiliser quelques gros sites 
dotés de chercheurs bien formés. 


Ces évènements montrent aussi que les agences du médica- 
ment n’établissent pas de priorités. Au cours du déroulement de 
l’étude, Lose avait reçu la visite d’un surveillant de l’ Agence qui 
souhaitait vérifier si les signatures correspondaient aux bonnes 
dates. Mais que le public ait été mal informé des mérites d’un 
nouveau médicament ne présentait aucun intérêt pour l’ Agence. 
Selon l’ombudsman européen, les rapports d’études cliniques 
n’appartiennent pas à la firme commanditaire mais ils appartiennent 


à la société, ce qui signifie que l’ Agence n’aurait pas dû refuser de 
donner le rapport à Lose. En outre, 1l est absurde de refuser à Lose le 
rapport d’une étude à laquelle il avait lui-même contribué. 


L'INVENTION DES MALADIES 


Quelles maladies pourrait-on avoir sans le savoir ? Un journal da- 
nois a fait une enquête amusante. On a colligé des nouvelles sur une 
période de 3 mois, à propos de ce dont souffrent les Danois et on en 
vint à la conclusion, qu’en moyenne, chacun d’entre nous souffrons 
de deux maladies! ”. En fait, c’est bien pire que cela parce que les 
journalistes ont recherché sous la rubrique Les Danois souffrent 
de.., ce qui signifie que bien des maladies ont été ratées. Peut-être 
que le motif expliquant que, enquête après enquête, nous, Danois, 
qui semblons être les gens les plus heureux sur terre, est que nous ne 
savons pas à quel point nous sommes terriblement malades. 


Les 300 000 personnes qu’on prétend souffrir de vessie hype- 
ractive n'étaient pas sur la liste des 12 millions de maladies des 
Danois, de sorte qu’il faudrait ajouter ces 300 000. II est bon de 
savoir qu’on peut réduire la souffrance humaine en ne demandant 
pas aux gens s’ils ont des ennuis pour uriner et en ne les traitant pas 
avec des médicaments peu connus. 


En 2007, l’Association danoise de l’industrie pharmaceutique 
avait fait des représentations auprès des politiciens du Parlement et 
en avait convaincu certains que les bilans périodiques de santé 
seraient une bonne idée pour prévenir les maladies. Quand un 
journaliste demanda s’il ne s’agissait pas plutôt de vendre plus de 
médicaments, par exemple contre l’hypertension ou le cholestérol, 
le porte-parole de l’industrie reconnut que c’était bien le cas'?. 


En 2011, notre nouveau gouvernement avait les évaluations 
régulières de la santé dans son programme mais je demandai à 
rencontrer la ministre de la Santé à qui j’ai dit que la révision Co- 
chrane qu’on venait de terminer et qui portait sur 16 études comp- 
tant près de 250 000 participants et près de 12 000 décès, n’avait 
trouvé aucun effet des évaluations périodiques de la santé sur la 
mortalité totale, la mortalité par cancer, ni la mortalité cardiovas- 
culaire!*"* Un de mes collègues lui parla d’une grand étude danoise 
qu’il venait d’achever dans laquelle on n’avait pas pu trouver un 


effet”. Les bilans périodiques de santé donnent lieu à plus de dia- 
gnostics de maladies ou de facteurs de risques ce qui entraîne plus 
de consommation médicamenteuse et plus d’effets nocifs. Notre 
conclusion était en conséquence, très ferme : il ne faut pas faire de 
bilans périodiques de santé. La ministre agréa et dit que ce serait la 
première fois que le gouvernement ne tient pas une promesse 
pré-électorale d’une manière fondée sur la preuve. Notre révision 
épargnera des milliards aux contribuables et un tas de souffrances. 


Voici un exemple d’effet malheureux qu’un bilan apparem- 
ment inoffensif de santé peut infliger. Un écrivain très prolifique 
perdit brusquemment tout intérêt pour sa vie mouvementée °, Les 
jours étaient interminables et difficiles à un point tel qu’il songea au 
suicide comme seule porte de sortie. Il était convaincu d’être de- 
venu vieux et de n’avoir plus la force. Après un mois, il lui apparut 
soudainement qu’il pourrait s’agir des médicaments. Ces pilules 
étaient des bêta-bloqueurs et ses médecins avaient oublié de lui dire 
qu’ils pouvaient provoquer de la dépression. Il cessa de les prendre 
et se rétablit. 


Cette histoire ne commence pas par un bilan périodique de 
santé mais elle aurait pu. Très souvent, les patients ne sont pas 
alertés au fait que la détérioration de leur condition puisse être 
provoquée par les médicaments qu’ils consomment. Il est malen- 
contreux que leurs médecins puissent ne pas reconnaître que les 
nouveaux symptômes soient des effets secondaires d’un premier 
médicament et qu'ils en prescrivent un second pour traiter ces 
symptômes et ainsi de suite. 


L'industrie pharmaceutique et les médecins à sa solde ne fi- 
chent même pas la paix aux jeunes et robustes personnes. En ap- 
pliquant les consignes de pratique européennes sur la maladie car- 
diovasculaire à une population norvégienne, des chercheurs ont 
trouvé que 86 % des hommes se trouvaient à risque élevé de mala- 
die cardiovasculaire à l’âge de 40 ans'”. L’ironie est que les Nor- 
végiens jouissent d’une des longévités les meilleures du monde. 
Dans une autre étude, les chercheurs ont trouvé que 50 % des 
Norvégiens avaient un cholestérol ou une tension sanguine excédant 
le niveau à partir duquel on traite, dès l’âge de 24 ans" ! 


Il en va de même pour l’ostéoporose. En 1994, un petit groupe 


d’étude associé à l'OMS a défini la densité osseuse normale comme 
celle de jeunes femmes adultes'”. C’était passablement utopique 
puisqu’en vieillissant, pratiquement toute se détériore. On ne peut 
tous être qu’hors limites de la normale, quans on se compare à des 
jeunes femmes. De manière complètement arbitraire, le groupe 
avait définit que l’ostéoporose était présente quand la densité mi- 
nérale osseuse se trouvait à 2,5 écarts-types en dessous de celle 
d’une jeune femme, et ne s’arrêta même pas là en définissant 
l’ostéopénie comme présente quand la mesure se situait entre 1,0 et 
2,5 écarts-types en dessous. Ces critères étaient conçus pour la 
recherche épidémiologique mais constiuaient une mine d’or pour 
l’industrie pharmaceutique puisqu'ils rendaient « anormales », la 
moitié des femmes plus âgées. L'industrie pharmaceutique com- 
manditait la rencontre où l’on a créé ces définitions, ce qui peut 
avoir eu de l’influence. 


Un test de la densité minérale de l’os ne peut prédire que le 
sixième des fractures de la hanche”, mais en dépit de ces observa- 
tions qui donnent à réfléchir, le test est devenu la règle d’or pour 
décider qui il convient de traiter. Les sites de consommateurs sur 
Internet sont habituellement commandités par l’industrie et pré- 
tendent que le test est bon et prédit le risque de fracture alors que les 
organismes d’évaluation de la technologie en santé disent le con- 
traire”?. L'effet des médicaments est faible même pour les femmes à 
risque élevé de fractures. Quand 100 femmes ayant déjà souffert 
d’une fracture vertébrale sont traitées, une fracture de la hanche est 
peut-être prévenue”!. Je dis peut-être parce plusieurs études sug- 
gèrent que le traitement à long terme produit l'effet contraire, une 
augmentation des fractures de la hanche” qu’on peut expliquer 
par le fait que le nouvel os suscité par les médicaments n est pas du 
même type que celui qui se constitue naturellement. 


De plus, les gens à qui l’on dit qu’ils ont les os fragiles peuvent 
cesser de faire de l’exercice, ce qui est une mauvaise idée, puisque 
l’exercice renforce les os. Une femme que je connais qui était par- 
faitement bien portante a subi un examen au scanner des os pour 
aucun motif justifiable et on lui a dit quelle avait des os cassants. 
Elle était passionnée des sports quelle pratiquait, mais les arrêta 
sur-le-champ, redoutant de tomber et de s’infliger une fracture. 
Ainsi, le diagnostic a commencé à lui empoisonner l’existence et à 


augmenter son risque, puisque l’exercice prévient les fractures. 
C’est de la mauvaise médecine que de pratiquer du dépistage sur des 
bien-portants sans savoir à partir d’études randomisées si le dépis- 
tage fait plus de tort que de bien. Ce qui n’est pas le cas pour 
l’ostéoporose; il n’y a pas d’études du dépistage. Je ne dis pas que 
personne ne devrait être traité ; je dis simplement qu’il y a beaucoup 
trop de gens qu’on traite. L'industrie pharmaceutique doit être 
immensément reconnaissante pour l'aide du groupe de l’OMS, 
puisque l’industrie vend aussi ses médicaments pour l’ostéopénie, 
qui constitue un marché de près de 400 millions de femmes. 


La folie de l’ostéoporose-ostéopénie a fait l’objet de plusieurs 
plaisanteries. Devrait-on aussi traiter ceux qui sont à risque d'être à 
risque (ceux qui ont de l’ostéopénie qui pourraient franchir la fron- 
tière arbitraire vers l’ostéoporose quand ils vieillissent)!” ? Quand 
un collègue quitta son domicile pour des vacances de ski, 1l me dit 
qu’il souffrait maintenant d’une pré-fracture. 


Selon une autre plaisanterie qu’on prend malheureusement au 
sérieux, les gens organisent des conférences sur la préhypertension, 
laquelle commence quand la pression diastolique dépasse 80 mm 
Hg. Une source de tragédie : l’ American Heart Association re- 
commande de dépister les enfants pour hypertension, à compter de 
l’âge de trois ans”. Nous avons montré dans notre révision des 
évaluations de la santé que le dépistage de l’hypertension (à 
n’importe quel âge) ne sert à rien!*"*, 


Parlons maintenant du prédiabète. On a effectué des études 
pour démontrer qu’en traitant les bien-portants avec un médicament 
réduisant le glucose, on peut réduire leur risque de diabète, Une 
sinistre plaisanterie. Puisque le diagnostic dépend du niveau du 
glucose sanguin, 1l n’était pas nécessaire de faire des études, le 
résultat étant connu d’avance, une sorte de preuve circulaire. En 
conséquence, une fois que le traitement est arrêté, 1l n’y a pas de 
différence sur l’incidence du diabète, donc le médicament ne pré- 
vient rien. Toute cette entreprise n’était qu’une opération de gon- 
flement des ventes de médicaments comme la rosiglitazone, qu’on a 
étudiée dans des études comme DREAM”. Le rêve se transforma 
en cauchemar puisque le médicament tue les gens. Un autre pro- 
blème à résoudre : comment trouver les bien-portants et commencer 
le traitement ? On ne peut faire cela sans dépistage et nous avons 


démontré dans notre révision des évaluations de santé que le dé- 
pistage du diabète ne fonctionne pas. Il ne réduit ni la morbidité ni la 
mortalité #1, 


Il est semble-t-il facile de séduire des bien-portants et les per- 
suader de prendre des médicaments dont ils n’ont pas besoin pour 
traiter une maladie qu’ils n’ont pas. L’artiste australienne, Justine 
Cooper, a inventé un canular désopilant”?, qu’on peut consulter sur 
YouTube”. Il ressemble à un commercial de télévision et il annonce 
Havidol (prenez tout) dont le nom chimique est avafynetyme HCL 
(amusez-vous bien avec de l’acide chlorhydrique). Havidol est bon 
pour ceux qui souffrent du trouble anxieux du déficit de consom- 
mation et de dysphorie sociale (DSACDAD). Vous vous sentez 
vidé après une journée de magasinage ? Vous aimez mieux les 
objets neufs que les anciens ? Votre vie vous semble-t-elle être 
meilleure quand vous possédez plus que les autres ? Alors, il se 
pourrait que vous ayez ce problème qui affecte plus de 50 % des 
adultes. L'annonce dit qu’Havidol doit être consommé indéfiniment 
et que parmi les effets secondaires se trouve la pensée magique, la 
peau lustrée, l’orgasme sexuel retardé, la communication entre 
espèces et un sourire terminal. « Parlez à votre médecin de 
l’Havidol ». Certains ont cru que le message était vrai et l’ont inclus 
dans des sites Internet consacrés à la panique, à l’anxiété et à la 
dépression. 


Une autre vidéo encore plus désopilante sur YouTube” met en 
vedette Ray Moynihan dans le rôle de victime. Il s’agit du journa- 
liste qui a écrit Selling Sickness avec Alan Cassels. On parle d’une 
épidémie — le trouble de l’insuffisance de la motivation — qui fut 
lancé dans le numéro du 1° avril 2006 du BMJ°° et comme pour 
l’Havidol, certains l'ont pris au sérieux. Dans sa forme moins grave, 
les gens ne peuvent s’arracher de la plage, ou se tirer du lit le matin 
et dans sa forme la plus grave, le patient peut en mourir, car il peut 
perdre la motivation de respirer. Moynihan dit : « Toute ma vie, les 
gens m'ont traité de paresseux. Mais maintenant je sais que j'étais 
malade. » Le médicament est Indolebant et son promoteur, le neu- 
roscientifique Leth Argos, raconte que l’épouse d’un patient l’a 
appelé en larmes. Elle dit qu’après avoir consommé de l’Indolebant, 
son mari avait tondu la pelouse, réparé les gouttières et payé le 
compte d’électricité, tout cela en une semaine. 


Je laisserai à Big Pharma le privilège d’avoir le dernier mot 
dans mon livre, de sorte que voici votre dernier éclat de rire que 
vous offre Stephen Whitehead, le directeur administratif de 
l’Association britannique de l’industrie pharmaceutique, dans le 
BMJ d’octobre 2012, en réponse à un article qui critiquait 
l’industrie pharmaceutique. Je vous le cite en en entier”! : 


McCartney énonce plusieurs réclamations disparates à 
l’encontre de l’industrie pharmaceutique. Elle dit que les relations 
financières entre les organismes de charité et l’industrie sont « 
troubles » et elle suggère que cela influence d’une manière indue les 
activités quotidiennes du tiers secteur. En réalité, le code de pra- 
tique de l’Association britannique de l’industrie pharmaceutique 
exige que les compagnies déclarent publiquement leurs transactions 
financières avec les organismes de charité et la nature de leur rela- 
tion. Ceux qui n’assument pas leurs obligations sont sujets à des 
sanctions de la Prescription Medicines Code of Practice Authority, 
l’administrateur indépendant du code. Les organismes de charité 
sont jaloux de leur indépendance et entièrement dévoués aux pa- 
tients qu’ils aident, toute interférence néfaste étant vigoureusement 
combattue. 


Deuxièmement, les représentants médicaux s’emploient à éta- 
blir une relation avec les cliniciens pour les informer de l’arrivée de 
nouveaux traitements. Il existe des règles strictes pour régir la ma- 
nière de faire cela. Je pense qu’il est important que les cliniciens 
aient la chance d’apprendre l’existence de nouveaux médicaments 
innovateurs et qu’ils arrêtent leurs propres décisions sur leur utilité 
pour leurs patients. 


Enfin, la coopération et le partenariat entre l'industrie phar- 
maceutique et la communauté élargie de la santé sont valides en 
dépit des préjugés défavorables. En travaillant ensemble, nous 
pouvons améliorer les résultats en santé, stimuler l’innovation et 
faire épargner temps et argent au service national de la santé. Ceci 
devrait être réalisé à l’intérieur de consignes strictes qui assurent 
que les intérêts commerciaux sont secondaires aux besoins des 
patients. Cette volonté de travailler ensemble n’a pas été poussée 
que par l'industrie pharmaceutique mais par tous les détenteurs 
d’enjeux des services de santé. Plus tôt cette année, une variété de 
signataires comprenant les ministères de la santé et les collèges 


royaux de médecine ont approuvé les principes du travail en par- 
tenariat avec le secteur des sciences de la vie pour le bien des pa- 
tients. 


Il peut être à la mode de critiquer l’industrie du médicament, 
mais 1l ne faudrait pas être trop rapide pour critiquer le bon travail 
effectué pour aider les gens à vivre en meilleure santé. 


Quelle ironie de la part de l’industrie pharmaceutique. Parler 
des codes de pratique, de règles strictes et de consignes de pratique 
strictes comme panacée à une industrie qui est la pire de toutes les 
industries pour enfreindre de routine la loi d’une manière si géné- 
rale quelle en devient du crime organisé résultant en la mort de gens 
innocents en nombres gigantesques ! Ce ne sont pas que des faux 
remèdes, c’est là une plaisanterie colossale. Après avoir donné un 
cours à une réunion de Prescrire à Paris, en janvier 2013, sur le 
crime envahissant l’industrie pharmaceutique”, j’ai eu un entretien 
avec Alain Braillon qui m’a inspiré pour terminer mon livre avec 
une caricature. 


Je n'aime pas que Gotzsche dise que l'industrie 


du médicament est similaire à La pègre 


Pourqua donc ? 


Nous ne sommes pas si mauvais; ils ont 
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